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1 Einleitung
„Citius, altius, fortius!“ (Henry Didon) - zu deutsch: Schneller, höher, stärker.
Auf die Chemie übertragen könnte dieses Zitat lauten: „effizienter, milder, selektiver “.
Dieses Ziel versuchen Chemiker und Chemikerinnen in ihren Arbeiten zu erreichen. Hier-
für wird dem Reaktionsgemisch in vielen Fällen ein Katalysator zugesetzt. Dieser senkt
die Aktivierungsenergie ab und beschleunigt somit den etablierten Prozess beziehungs-
weise ermöglicht durch eine geringere Gesamtaktivierungsenergie alternative Reaktions-
verläufe. Es wird davon ausgegangen, dass in der chemischen Industrie ca. 85% bis 90%
der Produkte durch ein katalytisches Verfahren erhalten werden.1
Katalysatoren sind jedoch keine Erfindung der Moderne, sondern werden bereits seit vie-
len Jahrtausenden von Menschen zur Erzeugung von Gütern und Waren eingesetzt. So
ist zum Beispiel die alkoholische Gärung unter Zusatz des „Katalysators“ Hefe zur Her-
stellung von Bier ein seit Langem bekannter Prozess. Dennoch tritt die Untersuchung
katalytischer Prozesse erst zum Ende des 18. Jahrhunderts in den Fokus der Wissen-
schaft. Mit der von Ostwald im Jahr 1894 aufgestellten Definition für den Vorgang der
Katalyse wurde ein erster Meilenstein gesetzt.1
„Katalyse ist die Beschleunigung eines langsam verlaufenden chemischen Vor-
ganges durch die Gegenwart eines fremden Stoffes.“
Seine bis heute akzeptierte Definition des Katalysators stammt aus dem Jahr 1901.1
„Ein Katalysator ist jeder Stoff, der, ohne im Endprodukt einer chemischen
Reaktion zu erscheinen, ihre Geschwindigkeit verändert.“
Ostwald wurde aufgrund seiner bahnbrechenden Ergebnisse auf dem Gebiet der Kata-
lyse im Jahr 1909 mit dem Nobelpreis für Chemie ausgezeichnet.2 Dies war der Aus-
gangspunkt für eine Vielzahl weiterer Nobelpreise für Chemie, die im Zusammenhang
mit Katalyse oder katalysierten Reaktionen stehen. Hierzu zählen unter anderem die
Entwicklung des noch heute verwendeten Haber-Bosch-Verfahrens zur Herstellung von
Ammoniak, für das Haber 1918 ausgezeichnet wurde2 oder das nach seinen Entdeckern
benannte Ziegler-Natta-Verfahren (Nobelpreis 1963) zur Synthese von Polyethylen und
Polypropylen.3 Die Bedeutung dieser beiden Verfahren wird durch den anhaltenden Ein-
satz in industriellen Verfahren verdeutlicht.
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Den jüngsten Nobelpreis mit Katalysebezug erhielten Heck, Negishi und Suzuki im Jah-
re 2010 für ihre Arbeiten auf dem Gebiet der palladiumkatalysierten Kreuzkupplung.4,5
Diese ermöglicht die C–C-Bindungsknüpfung, eine der elementarsten Schlüsselreaktionen
in der organischen Chemie. Unter Verwendung von Aryl- oder Alkylhalogeniden und ei-
nes Olefins oder einer metallorganischen Verbindung werden selektiv unter meist milden
Bedingungen C–C-Bindungen geknüpft (Schema 1.1 oben). Trotz der bahnbrechenden
Erfindung weisen auch diese Methoden noch einige Nachteile auf. Sowohl der Einsatz
einer metallorganischen Verbindung, die entweder sehr teuer ist oder aufwendig in einer
Mehrstufensynthese hergestellt werden muss, als auch die Bildung großer Mengen eines
Salzes als Nebenprodukt machen diese C–C-Kupplung von einem atomökonomischen
Standpunkt aus sehr unattraktiv. Im Gegensatz hierzu scheint der direkte Einsatz der
C–H-Bindung als eine Art funktionelle Gruppe höchst erstrebenswert und ökonomisch
(Schema 1.1 unten).
H
R1
M
R1
X
Palladium-
katalysator
+
R1
R2
R2
X
Übergangsmetall-
katalysator
+
X = I, Br, Cl, OTf
M = R3ZnX, Sn(R3)3, B(OR3)2
R2
C–H-Arylierung
Traditionelle
Kreuzkupplung
− MX
− HX
Schema 1.1: Traditionelle palladiumkatalysierte C–C-Kreuzkupplung im Vergleich zur
direkten C–H-Arylierung.
Die Idee, die eigentlich stabile und unreaktive C(sp2)–H-Bindung direkt zu funktiona-
lisieren und somit aus einfachen, günstigen Ausgangsverbindungen in wenigen Synthe-
seschritten komplexe Moleküle zu erhalten, fasziniert viele Forscher und Forscherinnen.
Daher untersuchen sie Wege, um unter Einsatz eines Übergangsmetallkatalysators aro-
matische Moleküle möglichst effizient, unter milden Reaktionsbedingungen und selektiv
zu funktionalisieren. So kann zum einen durch die Vermeidung von Abfall und unnöti-
gen Derivatisierungsschritten und zum anderen durch milde Reaktionsbedingungen ein
Beitrag zu nachhaltiger Chemie geleistet werden.
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1.1 C–H-Aktivierung/-Funktionalisierung
1.1.1 Definition
C–H-Bindungen sind in organischen Molekülen allgegenwärtig und in der Regel unre-
aktiv. Deshalb werden C–H-Bindungen nicht als funktionelle Gruppe eingestuft und in
der Darstellung organischer Moleküle zur Vereinfachung meist weggelassen. Nichtsde-
stotrotz beinhalten viele Reaktionen zur C–C-Bindungsknüpfung oder der Einführung
einer neuen funktionellen Gruppe eine homo- oder heterolytische Spaltung von aktivier-
ten C–H-Bindungen. Die Funktionalisierung von nicht aktivierten C–H-Bindungen ist
hingegen nicht so weitverbreitet und steht deshalb im Fokus andauernder Untersuchun-
gen und wird unter dem Schlagwort C–H-Aktivierung geführt.6 Zur besseren Abgrenzung
der Funktionalisierung von aktivierten und nicht aktivierten C–H-Bindungen diskutierte
Sames die folgende Definition des Modewortes C–H-Aktivierung:
„Der Begriff C–H-Aktivierung beschreibt die Bildung eines Komplexes, bei der eine
C–H-Bindung mit einem metallhaltigen Reagenz oder Katalysator wechselwirkt. Hier-
durch wird die Reaktivität der C–H-Bindung durch die Ausbildung einer C–Metall-Bin-
dung erhöht. Die C–Metall-Bindung wird hierbei in vielen Fällen in Abwesenheit von
radikalischen oder ionischen Zwischenstufen ausgebildet.“ (Übersetzt aus dem Engli-
schen)6
Ursprünglich wurde der Begriff C–H-Aktivierung primär im Zusammenhang mit Alkanen
verwendet. Dies wird heutzutage jedoch nicht mehr allzu streng eingehalten und auch
aromatische Verbindungen können einer C–H-Aktivierung unterzogen werden. Um diesen
Alkanbezug zu umgehen, hat sich der Ausdruck C–H-Funktionalisierung etabliert, der
im Allgemeinen unabhängig vom Substrat verwendet werden kann. Auch in dieser Arbeit
wird daher bevorzugt von C–H-Funktionalisierung gesprochen.
1.1.2 Direkte Funktionalisierung von Aromaten
In der direkten C–H-Funktionalisierung von (Hetero)aromaten haben eine Vielzahl von
Metallkatalysatoren, wie zum Beispiel Iridium-, Ruthenium-, Rhodium-, Palladium- und
Kupferverbindungen, gute Ergebnisse erzielt. Besonders Palladiumverbindungen zeich-
nen sich hierunter durch eine breites Einsatzgebiet aus.7 Neben C(sp2)–H-Bindungen
können mit diesen ebenfalls unaktivierte C(sp3)–H-Bindungen selektiv funktionalisiert
werden. Die erhaltenen Palladiumintermediate sind in der Regel beständig gegen Oxida-
tionsmittel und können anschließend selektiv zum funktionalisierten Produkt umgesetzt
werden.
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Wie bereits eingangs erwähnt, weisen organische Moleküle eine Vielzahl von C–H-Bin-
dungen auf, von denen sich die meisten in ihrer Reaktivität nur marginal voneinander
unterscheiden. Zusätzlich zu der Spaltung der unreaktiven C–H-Bindung ist deshalb
die regioselektive C–H-Funktionalisierung eine große Herausforderung. Für die direkte
Funktionalisierung von aromatischen C(sp2)–H-Bindungen und zur Kontrolle der Regio-
selektivität haben sich unterschiedliche Lösungsansätze etabliert (Schema 1.2):8,9
a) Oxidative Kupplung: Die direkte Kupplung zweier C–H-Bindungen unter oxidati-
ven Bedingungen stellt die atomökonomischste Lösung dar. Jedoch ist eine Kon-
trolle der Regioselektivität meist nur in intramolekularen Kupplungen möglich.
b) Elektronische Faktoren: Weist der Substituent R1 besondere elektronische Eigen-
schaften auf, so erfolgt die C-H-Funktionalisierung mit erhöhter Regioselektivität.
Analog zur klassischen elektrophilen aromatischen Substitution erfolgt die Bin-
dungsknüpfung in ortho- oder para-Stellung zum elektronendonierenden Substitu-
enten. Unter Verwendung eines zweiten präfunktionalisierten Reaktionspartners,
hier zum Beispiel eines Arylhalogenids, können auch in intermolekularen direkten
Funktionalisierungen gute Selektivitäten erzielt werden.
c) Chelatisierender Substituent: Der Einsatz eines donorsubstituierten Aromaten hat
sich als effektivste Strategie zur Kontrolle der Regioselektivität erwiesen. In Ana-
logie zur dirigierten ortho-Metallierung (DoM,10 directed ortho-metallation) wird
die Insertion des Metallkatalysators in eine zum Donorsubstituenten (DG) be-
nachbarte, meist ortho-ständige, C–H-Bindung bevorzugt. Zu Chelatisierung eines
Palladiumkatalysators haben sich stickstoff-, phosphor- und in einigen Fällen sau-
erstoffhaltige Donorsubstituenten/Liganden etabliert.
+
X
R2
R2
R1 +
R2
DG X
R2
R2H
H
H
+
Katalysator
Katalysator
Katalysator
DG
H
R2a)
c)
b) R1
R1
R1
R1
R1
Schema 1.2: Verschiedene Möglichkeiten zur direkten C–H-Funktionalisierung und zur
Kontrolle der Regioselektivität: a) Oxidative Kupplung, b) elektronische
Faktoren, c) chelatisierender Donorsubstituent (DG, X = z. B. Halogen).8
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1.1.3 Ligandenunterstützte direkte Funktionalisierung von
Aromaten
Die palladiumkatalysierte ligandenunterstützte direkte Funktionalisierung von Aroma-
ten wurde bis zum heutigen Zeitpunkt bereits zur Knüpfung neuer C–O-, C–S-, C–Halo-
gen-, C–N- und C–C-Bindungen eingesetzt.7,11–13 Besonders bemerkenswert ist, dass die
Mehrzahl dieser Reaktionen weder unter Luft- noch Feuchtigkeitsausschluss durchge-
führt werden muss.
Schema 1.3 fasst die verschiedenen diskutierten Mechanismen der ligandenunterstützten
C–H-Funktionalisierung zusammen.7 In allen Fällen wird die Ausbildung eines ortho-
Palladazyklus A angenommen. Die Synthese des ersten Palladazyklus wurde bereits 1965
durch Cope beschrieben.14 Als chelatisierender Ligand wurde der Diazosubstituent von
Diazobenzol verwendet. Hierauf aufbauend wurden in den Folgejahren weitere Pallada-
zyklen isoliert und in verschiedenen Anwendungsbereichen eingesetzt.15 Als geeignete
Substrate für die Ausbildung der ortho-Palladazyklen haben sich unter anderem sowohl
stickstoffhaltige Heterozyklen, wie zum Beispiel Pyridine, Pyrazole und Pyrimidine, als
auch Imine und Amide etabliert. Diese Substrate können ebenfalls in der ligandenunter-
stützten direkten Funktionalisierung eingesetzt werden. Die entstandene Pd–C-Bindung
ist im Vergleich zur C–H-Bindungen reaktiver und der erhaltene meist fünf- oder sechs-
gliedrige Palladazyklus kann nun, abhängig von der eingesetzten Funktionalisierung, zwei
verschiedenen Reaktionspfaden unterworfen werden:
In einem PdII/0-Katalysezyklus wird nach einem Ligandenaustausch das funktionalisier-
te Produkt durch eine reduktive Eliminierung freigesetzt und das gebildete Palladium(0)
in Anwesenheit eines Oxidationsmittels regeneriert (Schema 1.3 oben).
Alternativ reagiert der Palladazyklus A mit einem elektrophilen Reagenz (Schema 1.3
unten). Das funktionalisierte Produkt wird durch eine direkte elektrophile Spaltung der
Pd–C-Bindung ohne eine Änderung der Oxidationsstufe des Palladiumzentrums erhalten
(i). Alternativ wird das Palladiumzentrum einer Ein- oder Zweielektronenoxidation un-
terzogen und das Produkt nach einer anschließenden reduktiven Eliminierung freigesetzt
[ii) beziehungsweise iii)].
Neben der großen Vielfalt möglicher Transformationen zeichnet sich die ligandenunter-
stützte palladiumkatalysierte C–H-Funktionalisierung zusätzlich durch eine einzigartige
Regioselektivität aus. Im Falle zweier ortho-C–H-Bindungen erfolgt die direkte Funktio-
nalisierung mit großer Selektivität von bis zu 60:1 an der sterisch weniger gehinderten
Stelle (Abbildung 1.1 a).16 Im Gegensatz zu Beispielen aus der rutheniumkatalysierten
C–H-Alkylierung17 oder der ortho-Lithiierung10 kann die Regioselektivität durch die
Einführung eines zweiten chelatisierenden/stabilisierenden Substituenten nicht zuguns-
ten der sterisch anspruchsvolleren C–H-Funktionalisierung umgekehrt werden (Abbil-
dung 1.1 b).
5
Einleitung
PdII + L C H
– H+
PdIIC
L
+ Oxidant-FG
L C FG
Direkte elektrophile
Spaltung
1 e− Oxidation 2 e− Oxidation
PdIIIC
L
FG
PdIVC
L
FG
Reduktive
Eliminierung
L C FG
Liganden-
austausch
PdIIC
L
FG
L C FG
Reduktive
Eliminierung
+ Pd0
Reduktive
Eliminierung
L C FG
C–H-Palladierung
A
i) ii) iii)
Schema 1.3: Mechanismen zur direkten C–H-Funktionalisierung (FG: funktionelle
Gruppe).7
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N
OMe
Ha
Hb
DG R
Ha
Hb
60:1
O
Me
Me
Ha
Hb
a) palladiumkatalysiert b) rutheniumkatalysiert
immer
bevorzugt
O
Me OMe
Ha
Hb
Verhältnis Funktionalisierung 
C−Ha : C−Hb 31:1 1:8.3
Abbildung 1.1: Vergleich der Regioselektivität in der palladium- und rutheniumkata-
lysierten C–H-Funktionalisierung.16,17
Die palladiumkatalysierte ligandenunterstützte C–H-Funktionalisierung hat sich inner-
halb der letzten Jahre als eine potente Methode zur Synthese hochkomplexer Moleküle
etabliert. Jedoch stößt diese bis zum heutigen Zeitpunkt an ihre Grenzen, wenn sterisch
und elektronisch anspruchsvolle Substrate, wie zum Beispiel [2.2]Paracyclophanderivate,
eingesetzt werden sollen.
1.2 [2.2]Paracyclophane
1.2.1 Allgemein
Überbrückte aromatische Verbindungen werden unter dem Akronym Cyclophane zu-
sammengefasst. Dieses setzt sich aus den einzelnen Bestandteilen Cyclo, Phenyl und
Alkan zusammen.18 Eines der wohl bekanntesten Cyclophane ist das [2.2]Paracyclophan
(1). Die Bildung von [2.2]Paracyclophan wurde erstmalig 1949 von Brown und Farthing
während der Pyrolyse von para-Xylol beobachtet.19 Eine gezielte Synthese gelang Cram
und Steinberg jedoch erst 1951.20 Aufgrund der einzigartigen dreidimensionalen Struktur
sind [2.2]Paracyclophane bis zum heutigen Zeitpunkt Objekte weitreichender Untersu-
chungen.21–24 Auf den ersten Blick erscheint die Verbrückung der beiden übereinander
liegenden Benzolkerne durch zwei para-ständige Ethylbrücken wenig spektakulär und
lässt klassische Aromatenchemie erwarten (siehe Abbildung 1.2). Röntgenstrukturana-
lysen zeigten jedoch, dass die Verbrückung weitreichende Konsequenzen hat. Obwohl
die C–C-Bindung der Ethylbrücke mit 163 pm im Vergleich zu „normalen“ C–C-Bindung
von 154 pm bereits gestreckt ist, beträgt der Abstand der beiden Benzolkerne für das
[2.2]Paracyclophan (1) nur zwischen 278 pm und 309 pm und ist somit geringer als der
Van-der-Waals-Abstand in Graphen (340 pm) (Abbildung 1.2 A).25 Daraus resultiert
eine Überlappung der beiden pi-Systeme, sodass ein ausgedehntes pi-Elektronensystem
7
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309 pm 156 pm 278 pm
6°
A B
1
Abbildung 1.2: Vereinfachte Struktur, Querschnitt und Aufsicht von [2.2]Paracyclo-
phan (1).25,26
entsteht, welches im Vergleich zum Benzol eine veränderte Reaktivität aufweist. Zusätz-
lich werden die Benzolringe aufgrund abstoßender Effekte bootförmig verzerrt (Abbil-
dung 1.2 A) und ihre Rotation ist stark eingeschränkt (Abbildung 1.2 B).26
Optisch aktive Verbindungen können daher durch die Einführung eines Substituenten
erhalten werden. Alle monosubstituierten und die meisten disubstituierten [2.2]Paracy-
clophane weisen eine planare Chiralität auf (Abbildung 1.3).27
R R
Abbildung 1.3: Planare Chiralität von monosubstituierten [2.2]Paracyclophanen.
Als Folge der eingeschränkten Rotation der beiden Benzolringe können die Enantiome-
re bei Raumtemperatur nicht ineinander überführt werden. Erst oberhalb von 200 ◦C
wird die Ethylbrücke homolytisch gespalten und durch die freie Rotation der Benzolrin-
ge eine Racemisierung von enantiomerenreinen [2.2]Paracyclophanen ermöglicht (Sche-
ma 1.4).28
Zusätzlich zur thermischen Stabilität bis 200 ◦C sind [2.2]Paracyclophane sowohl gegen-
über Licht und Oxidation als auch gegen Säuren und Basen beständig.23 Somit besitzen
substituierte [2.2]Paracyclophane mit planarer Chiralität ideale Eigenschaften für den
Einsatz als Reagenzien in der asymmetrischen Synthese. Enantiomerenreine [2.2]Para-
cyclophane wurden im Allgemeinen entweder durch die Trennung eines diastereomeren
8
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R
CH2
CH2
R
R∆ ∆
Schema 1.4: Thermische Racemisierung von [2.2]Paracyclophanen.
Gemischs oder präperativer HPLC erhalten.23,24 So wurde zum Beispiel enantiomeren-
reines 4-Acetyl[2.2]paracyclophan (2a) nach einer Trennung der entsprechenden diaste-
reomeren SAMP-Hydrazone 3 erhalten (Schema 1.5).29 Zu Fragen zur Nomenklatur und
Bestimmung der planaren Chiralität sei an dieser Stelle auf die entsprechende Fachlite-
ratur verwiesen, da in dieser Arbeit ausschließlich mit racemischen [2.2]Paracyclophanen
gearbeitet werden soll.23,30
Me
O N
NH2
MeO
Me
N N
OMe
Me
N
N
OMe
Filtrat
Rückstand
rac-2a
(R)-2a
(S)-2a
(S,Sp)-3
(S,Rp)-3
Schema 1.5: Enantiomerentrennung von rac-4-Acetyl[2.2]paracyclophan (2a).29
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1.2.2 Anwendung
1.2.2.1 Grundlagenforschung
Besonders in den Anfangsjahren der [2.2]Paracyclophanchemie waren primär allgemeine
Studien zur Struktur, Reaktivität und zu elektronischen Eigenschaften im Fokus der
Untersuchungen.26 Zusätzlich zu der in Abschnitt 1.2.1 bereits diskutierten einzigarti-
gen Struktur weisen [2.2]Paracyclophane im NMR-Spektrum eine Hochfeldverschiebung
der aromatischen Protonen hin zu ca. 6.5 ppm auf (vergleiche Benzol: 7.26 ppm). Diese
wird auf die magnetische Anisotropie des pi-Systems zurückgeführt.25 Für eine Übersicht
weiterer spektroskopischer Eigenschaften sei weiterführende Literatur empfohlen.21
Aufgrund des ausgedehnten pi-Systems wird [2.2]Paracyclophan (1) als sehr elektro-
nenreiche Verbindung eingestuft, die in der aromatischen elektrophilen Substitution
sehr gute Ausbeuten liefert. Durch Bromierung, Nitrierung, Formylierung und Acy-
lierung werden die Grundbausteine zur Synthese weiterer [2.2]Paracyclophanderivate
erhalten.31–34
1.2.2.2 Stereoselektive Synthese
Obwohl die planare Chiralität von [2.2]Paracyclophanen bereits in den 1950er Jahren
beschrieben wurde,27 wurde der erstmalige Einsatz eines [2.2]Paracyclophans in der
asymmetrischen Synthese erst Mitte der 1990er berichtet.23,24,35 Neben ihrer etablier-
ten Verwendung als Auxiliare oder als Liganden für ein aktives Metallzentrum erfahren
[2.2]Paracyclophane eine wachsende Aufmerksamkeit in der Organokatalyse.24
4,12-Bis(diphenylphosphino)[2.2]paracyclophan (PHANEPHOS), das planar chirale Ana-
logon zu dem axial chiralen 2,2’-Bis(diphenylphosphino)-1,1’-binaphthyl (BINAP), ist
der bekannteste [2.2]paracyclophanbasierte Ligand. Die erstmalige Synthese von
PHANEPHOS wurde von Pye und Rossen beschrieben.36 In den Folgejahren wurde
der Einsatz von PHANEPHOS und dessen Derivaten unter anderem in einer Vielzahl
von Hydrierungen untersucht.37 Dabei konnte der Katalysatoranteil in der Hydrierung
von Ketonen auf 0.0025 Mol-% reduziert werden.38 Exemplarisch ist in Schema 1.6 die
Anwendung des Rhodium-PHANEPHOS-Komplexes 4 in der anspruchsvollen, asymme-
trischen Synthese von Diarylaminosäuren gezeigt.39 Ausgehend vom Enamin 5 wurde
die Diarylaminosäure 6 mit einem Enantiomerenüberschuss von 89% erhalten. Dieser
Komplex wurde später in industriellem Maßstab eingesetzt.39
Ortho-substituierte [2.2]Paracyclophane wurden zum einen in der asymmetrischen Ad-
dition von Organozinkverbindungen an Aldehyde und Imine und zum anderen in der
asymmetrischen 1,4-Addition eingesetzt.40,41 Diarylamine, wie zum Beispiel Amin 9,
10
Einleitung
AcHN CO2Me AcHN CO2Me
MeOH, H2 (10 atm)
(> 99%, 89% ee)
Ph2
P
P
Ph2
Rh
BF4
(0.4 Mol-%)
5 6
4
Schema 1.6: Hydrierung eines Diphenylenamis mit Hilfe des Rhodium-PHANEPHOS-
Komplexes 4.39
sind wichtige Bausteine für die Synthese bioaktiver Verbindungen.42 Diese chiralen Ami-
ne wurden ausgehend von der N -Acylimin-Vorstufe 7 nach der in situ-Erzeugung des
Acylimins 8 durch die Addition von Diphenylzink erhalten (Schema 1.7). In Gegenwart
des ortho-substituierten planar chiralen N,O-Liganden 10 konnten sehr gute Ausbeuten
und ein Enantiomerenüberschuss von bis zu 97% erzielt werden.
SO2Tol
HN
O
R2
N
O
R2
H
HN
O
R2
Ph
R2 = H, Me
ZnEt2 
ZnPh2
OH
N
Ph
Ph
Me
(10 Mol-%)
ZnEt2 
ZnPh2
R1 R
1
R1
(99%, bis zu 97% ee)
7 8
10
9
Schema 1.7: Asymmetrischer Phenyltransfer auf Imine.42
Auf dem Gebiet der Organokatalyse lieferte das planar chirale N -Oxid 11 gute Selek-
tivitäten (Schema 1.8).43 Die Allylierung konnte bereits mit geringen Mengen lewis-
basischem N -Oxid und mit einem sehr guten Enantiomerenüberschuss von bis zu 96%
durchgeführt werden.
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N
i-PrNEt2
MeCN, –40 °C
( 73−99%, 72−96% ee)
R H
O
+ SiCl3
O-
O
N
t-Bu
R
OH(1.5 Mol-%)11
Schema 1.8: Asymmetrische Allylierung unter Verwendung eines N -Oxids mit planarer
Chiralität.43
Zusätzlich wurden planar chirale [2.2]Paracyclophanliganden unter anderem in der palla-
diumkatalysierten allylischen Substitution,44 einer palladiumkatalysierten Suzuki-Kupp-
lung mit Arylchloriden45 und in der enantioselektiven allylischen Substitution von Morita-
Baylis-Hillman-Addukten eingesetzt.46
1.2.2.3 Materialwissenschaften
Neben der Anwendung in der stereoselektiven Synthese können [2.2]Paracyclophane zur
Erzeugung von linearen Poly-p-xylylenen eingesetzt werden.22 Diese Polymere sind unter
dem Markenname ParylenR© geführt und werden zur Beschichtung diverser Materialen,
wie zum Beispiel Kunststoffen, Gold, Stahl, Papier und Glas, genutzt. Heutzutage wer-
den sowohl Platinen als auch medizinische Implantate mit Parylenen passiviert. Die
Polymerisation erfolgt in einer chemischen Gasphasenabscheidung (CVD). Die Anwen-
dung der CVD zur Polymerisation von [2.2]Paracyclophanen wurde bereits 1966 von
Gorham etabliert (Schema 1.9).47 Hierbei wird das [2.2]Paracyclophan 12 unter redu-
ziertem Druck (< 1mbar) bei über 100 ◦C zuerst sublimiert. Die anschließende Pyrrolyse
zu den reaktiven p-Xylylenen 13 beziehungsweise den Diradikalen 14 erfolgt bei 600 ◦C
bis 750 ◦C. Bei Kontakt mit einem kalten Substrat polymerisieren diese spontan zu Pa-
rylen 15. Es werden dünne Beschichtungen mit einer minimalen Dicke von bis zu 0.1 nm
erzeugt. Die erhaltenen Beschichtungen sind sowohl chemisch als auch thermisch stabil,
durchsichtig und eignen sich als elektrische Isolatoren. Zusätzlich sind diese Beschichtun-
gen fungizidal und antibakteriell. Werden substituierte [2.2]Paracyclophane 12 (R 6= H)
als Monomere eingesetzt, kann diese Beschichtung weiteren Modifizierungen unterzogen
werden. Im Zuge einer medizinischen Anwendung sind hierfür besonders Aminsubstitu-
enten interessant.48
12
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R
Sublimation
(100 °C)
CH2
CH2
CH2
CH2
R R
Pyrolyse
(600 °C bis 750 °C)
R
m
n
Abscheidung
< 30 °C
+
12
13 14
15
Schema 1.9: Gorham-Prozess zur CVD-Polymerisation von [2.2]Paracyclophanen.22,47
1.2.3 Disubstituierte [2.2]Paracyclophane
1.2.3.1 Allgemeines
In der Anwendung als Liganden oder Auxiliare haben disubstituierte [2.2]Paracyclopha-
ne im Vergleich zu monosubstituierten [2.2]Paracyclophanen besonders gute Ergebnisse
erzielt.23 Bei der Synthese von disubstituierten [2.2]Paracyclophanen aus monosubstitu-
ierten [2.2]Paracyclophanen sind jeweils sieben verschiedene Isomere als Produkte denk-
bar. Eine selektive Zweitsubstitution zur Erzeugung eines bestimmten Isomers stellt
daher eine große Herausforderung dar. Zur Koordination eines Metallzentrums (M+)
für einen Einsatz in der asymmetrischen Synthese oder als bifunktionelle Organokata-
lysatoren haben sich von den sieben möglichen Substitutionsmustern drei als besonders
geeignet erwiesen: pseudo-geminal, pseudo-ortho und ortho (Abbildung 1.4).23,49
X
pseudo-geminal
Y
X
pseudo-ortho
Y
ortho
Y
M+
X
M+
M+
Abbildung 1.4: Pseudo-geminal, pseudo-ortho- und ortho-substituierte [2.2]Paracyclo-
phane.
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1.2.3.2 Pseudo-geminal substituierte [2.2]Paracyclophane
Carbonyl- und carboxylsubstituierte [2.2]Paracyclophane weisen aufgrund des transan-
nularen Effekts in der elektrophilen aromatischen Zweitsubstitution eine bemerkenswer-
te Regioselektivität auf (Schema 1.10).50,51 Hierbei wird der unsubstituierte Phenyl-
ring durch ein Elektrophil in pseudo-geminaler Position zum Substituenten angegrif-
fen. Die anschließende Rearomatisierung des σ-Komplexes wird durch die Übertragung
des pseudo-geminalen Protons auf den lewis-basischen Substituenten erleichtert und so-
mit das pseudo-geminale Isomer erhalten. Diese Regioselektivität wurde für eine Viel-
zahl unterschiedlicher Lewis-Basen sowohl in der elektrophilen Bromierung als auch in
der Nitrierung und in Friedel-Crafts-artigen Reaktionen beobachtet.49 Das Erhitzen der
pseudo-geminal substituierten Isomere auf über 200 ◦C führt in ausgewählten Beispielen
zur Ausbildung des thermodynamisch bevorzugten pseudo-meta-substituierten Isomers
(Schema 1.10).50
O
R
E+
O
R
H
E
OH
R
E
O
R
E
> 200 °C
O
R
pseudo-geminalpseudo-meta
E
σ-Komplex
− H+
E = Br, NO2, CHO
Schema 1.10: Synthese von pseudo-geminalen [2.2]Paracyclophanen.49–51
1.2.3.3 Pseudo-ortho-substituierte [2.2]Paracyclophane
Pseudo-ortho-Isomere werden fast ausschließlich ausgehend von pseudo-ortho-Dibrom-
[2.2]paracyclophan (17) erhalten.49 Die Dibromierung von [2.2]Paracyclophan (1) liefert
ein Gemisch verschiedener Isomere.52 Aus diesem kann das pseudo-para-Isomer 16 durch
Kristallisation in 38% Ausbeute isoliert werden (Schema 1.11). Im Gegensatz dazu ist die
Abtrennung des pseudo-ortho-Isomers 17 sehr aufwendig und nur in geringer Ausbeute
14
Einleitung
möglich. Durch eine thermische Isomerisierung des pseudo-para-Isomers 16 in Triglyme
wird ein Gemisch der Isomere 16 und 17 erhalten, die durch Kristallisation getrennt
werden können. Mehrmaliges Einsetzen des zurückgewonnenen pseudo-para-Isomers 16
lieferte das pseudo-ortho-Dibrom[2.2]paracyclophan (17) in bis zu 73% Ausbeute.53 Aus-
gehend vom Dibromid 17 wurde durch Mono- beziehungsweise Dilithiierung und Um-
setzung mit einem Elektrophil oder durch palladiumkatalysierte Kreuzkupplungen eine
große Anzahl weiterer pseudo-ortho-substituierter [2.2]Paracyclophane, wie zum Beispiel
PHANEPHOS,36 erhalten.49
Fe, Br2
DCM
(38%)
Triglyme, 216 °C
pseudo-para
Br
BrBr
Br
pseudo-ortho
Kristallisation,
4 Wiederholungen
(73%)
1 16 17
Schema 1.11: Synthese von pseudo-ortho-Dibrom[2.2]paracyclophan (17).52,53
1.2.3.4 Ortho-substituierte [2.2]Paracyclophane
Im Gegensatz zu pseudo-geminal und pseudo-ortho-substituierten [2.2]Paracyclophanen
ist der Zugang zu ortho-substituierten [2.2]Paracyclophanen bis zum heutigen Zeitpunkt
noch sehr begrenzt. 5-Formyl-4-hydroxy[2.2]paracyclophan (FHPC) konnte durch ortho-
Metallierung des Diethylcarbamats 18 und Umsetzung mit DMF als Elektrophil erhal-
ten werden (Schema 1.12).54 Dieser Ansatz wurde in den Folgejahren auf das analoge
i -Propylcarbamat übertragen.55 Neben diesen Carbamaten wurden des Weiteren das
Amid 1956 und ein Sulfinyl[2.2]paracyclophan 20 in der ortho-Lithiierung eingesetzt.57
Durch Variation des Elektrophils konnte eine Vielzahl ortho-substituierter [2.2]Paracy-
clophane erhalten werden (Schema 1.12).
Die Limitierungen dieses Ansatzes werden jedoch offensichtlich, sobald andere Substitu-
enten zur ortho-Lithiierung eingesetzt werden sollen.56,58,59 Obwohl Oxazoline in der Ver-
gangenheit bereits in vielen selektiven ortho-Metallierungen eingesetzt wurden,60 konnte
dieser Ansatz nicht auf analoge [2.2]Paracyclophanderivate übertragen werden. Unab-
hängig voneinander wurde der Einsatz von drei verschiedenen Oxazolinyl[2.2]paracyclo-
phanen 21 untersucht (Schema 1.13). Hierbei wurde entweder eine 1,2- beziehungsweise
1,4-Addition der Lithiumbase beobachtet (Schema 1.13 oben)59 oder ein Gemisch aus
benzylischer und ortho-Metallierung/Substitution erhalten (Schema 1.13 unten).56,58
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R R
Li
R
E
Elektrophil
E = OH,
Me,
TMS,
I,
CO2R2,
Br,
NH2,
...
BuLi
TMEDA
 
 
: R = OCONEt2
: R = CONEt2
: R = SOt-Bu
18
19
20
Schema 1.12: Synthese von ortho-substituierten [2.2]Paracyclophanen mittels ortho-
Lithiierung (TMEDA: Tetramethylethylendiamin).
N
O
R
Li-Base
1,2- bzw. 1,4-Addition
für R = t-Bu
SPh
für R = i-Pr
N
O+
SPh
1) n-BuLi
    TMEDA
2) PhSSPh
N
O
21
Schema 1.13: Lithiierung und Addition eines Elektrophils an Oxazolinyl[2.2]paracyclo-
phane 21.58,59
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In der Hoffnung, die in der ortho-Lithiierung beobachtete Bildung eines Gemischs aus
ortho- und benzylischer Substitution zu vermeiden, wurde die direkte Palladierung des
2-Oxazolinyl[2.2]paracyclophans 21a untersucht.59 In Abhängigkeit vom Diastereomer
und den Reaktionsbedingungen wurden jedoch auch hier verschiedene Regioisomere er-
halten (Schema 1.14). Das Diastereomer (S,Rp)-21a wurde in Essigsäure (AcOH) selek-
tiv in den ortho-Palladazyklus 22 überführt. Im Gegensatz dazu wurde das Diastereomer
(S, Sp)-21a unter analogen Reaktionsbedingungen einer benzylischen Metallierung zum
Palladazyklus 23 unterzogen. Der angestrebte ortho-Palladazyklus 24 hingegen wurde
in Toluol ausgebildet.
N
Pd
O
t-Bu
(OAc)
2 2
Pd
N
O
t-Bu(OAc)
O
N
t-Bu
Pd(OAc)2
AcOH, 110 °C
O
N
t-Bu
2
O
N
t-BuPd(OAc)
Pd(OAc)2
AcOH, 118 °C
Pd(OAc)2
Toluol, 80 °C
(S,Rp)-21a (S,Sp)-21a
22 23 24
Schema 1.14: Ortho- und benzylische Palladierung von 4-(4-tert-Butyl-2-oxazolinyl)-
[2.2]paracyclophan (21a).59
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2 Zielsetzung
Innerhalb der letzten Jahre sind [2.2]Paracyclophane in zahlreichen neuen Anwendungs-
gebieten eingesetzt worden.21,22,24 Doch obwohl seit der erstmaligen Synthese bereits
mehr als 60 Jahre vergangen sind, ist eine uneingeschränkte Nutzung dieser einzigarti-
gen Verbindungsklasse bis zum heutigen Zeitpunkt noch nicht möglich. Aufgrund der
bootartigen Verformung der Benzolringe und der charakteristischen pi-Wechselwirkungen
weisen [2.2]Paracyclophane eine besondere Reaktivität auf. Bei der Arbeit mit [2.2]Para-
cyclophanen entsteht zuweilen der Eindruck, als würden diese Verbindungen ein unvor-
hersehbares Eigenleben führen. Vor allem disubstituierte [2.2]Paracyclophane haben in
der stereoselektiven Synthese gute Ergebnisse erzielt. Jedoch stellt die limitierte Anzahl
von Synthesen für disubstituierte [2.2]Paracyclophane eines der größten Hindernisse für
eine uneingeschränkte Nutzung dieser Substanzklasse dar. Im Rahmen dieser Arbeit sol-
len daher alternative Synthesewege zur selektiven Erzeugung von ortho-disubstituierten
[2.2]Paracyclophanen untersucht werden.
Auch wenn [2.2]Paracyclophane aufgrund ihrer außergewöhnlichen Struktur und elek-
tronischen Eigenschaften eine abweichende Reaktivität erwarten lassen, scheint die pal-
ladiumkatalysierte ligandenunterstützte direkte Funktionalisierung ein idealer Ausgangs-
punkt zur selektiven Synthese ortho-substituierter [2.2]Paracyclophane zu sein. Zur Über-
prüfung dieser Hypothese sollen verschiedene donorsubstituierte [2.2]Paracyclophane
hergestellt und deren aktivierenden Eigenschaften untersucht werden (Schema 2.1). Ei-
ne in Konkurrenz zur ortho-Funktionalisierung stehende Reaktion in benzylischer oder
pseudo-geminaler Position soll durch Wahl eines geeigneten dirigierenden Donorsubsti-
tuenten und der Reaktionsbedingungen umgangen werden. Zur besseren Kontrolle der
Regioselektivität soll zuerst die intramolekulare ortho-C–H-Funktionalisierung unter-
sucht werden. Dies soll die Erzeugung neuartiger Heterozyklen oder annelierter Aroma-
ten mit planarer Chiralität ermöglichen. Im Anschluss soll eine intermolekulare ortho-
C–H-Funktionalisierung angestrebt werden. Hierbei soll vor allem die direkte Bildung
von C–Heteroatombindungen untersucht werden, um somit potentielle Chelatoren für
die Anwendung in der asymmetrischen Synthese zu erhalten.
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DG
H
Palladiumkatalysierte C−H-Funktionalisierung
H
benzylisch
pseudo-
geminal
vs.
DG
FG
intramolekulare
Funktionalisierung
intermolekulare
Funktionalisierung
DG
DG
H
ortho
Kontrolle der 
Regioselektivität (ortho)
Schema 2.1: Projektidee zur palladiumkatalysierten direkten Funktionalisierung von
donorsubstituierten [2.2]Paracyclophanen.
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3 Planar chirale Carbazole
Der folgende Abschnitt behandelt die erstmalige Synthese von Carbazolen mit planarer
Chiralität, deren allgemeine Struktur in Abbildung 3.1 gezeigt ist.
H
N
R
25
Abbildung 3.1: Allgemeine Struktur der planar chiralen Carbazole 25.
3.1 Einleitung
3.1.1 Kondensierte planar chirale Heterozyklen
Neben den hier diskutierten Carbazolen 25 wurden bereits einige, von [2.2]Paracyclo-
phanen abgeleitete, kondensierte planar chirale Heterozyklen in der Literatur beschrie-
ben.18,61 Diese werden unter dem Überbegriff Heterophane zusammengefasst.18 Für einen
detaillierten Überblick sei auf einen Übersichtsartikel von Aly und Brown verwiesen.61
Ausgewählte Heterophane sind in Abbildung 3.2 dargestellt. Das Dianhydrid 26 wurde
als Monomer in der CVD-Polymerisation zur Beschichtung von Metall- und Glasoberflä-
chen eingesetzt.62 Durch Umsetzung der entsprechenden Polymerbeschichtung mit dem
Thrombininhibitor r-Hirudin konnten biokompatible Koronarstents erhalten werden.63
Das Oxazolon 27 fand zum Beispiel Anwendung als Auxilliar in asymmetrischen Diels-
Alder-, Michael- und Aldol-Reaktionen.64 Hierbei wurden sowohl gute Reaktivitäten als
auch gute Stereoselektivitäten erreicht. Im Gegensatz dazu konnten unter Verwendung
des planar chiralen Bipipyridinliganden 28 in der kupferkatalysierten Cyclopropanierung
beziehungsweise einer iridiumkatalysierten Transferhydrierung nur geringe Enantioselek-
tivitäten (bis zu 26% ee) erzielt werden.65
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Abbildung 3.2: Strukturen ausgewählter Heterophane.
In den meisten Fällen erfolgt die Synthese ausgehend von einem ortho-disubstituierten
[2.2]Paracyclophan und ist somit auf einige spezielle [2.2]Paracyclophanbausteine be-
schränkt (siehe hierfür auch Abschnitt 1.2.3.4). So wurde das planar chirale Benzofuran
32 in drei Schritten ausgehend von FHPC (29) erhalten (Schema 3.1).66 Nach Reaktion
von FHPC (29) mit Ethylnitroacetat wurde das erhaltene Pyranon 30 mit einem Dien
zu dem entsprechenden Diels-Alder-Addukt 31 umgesetzt. Dieses wurde mittels 1,5-Dia-
zabicyclo(4.3.0)non-5-en (DBN) und 2,3-Dichlor-5,6-dicyano-1,4-benzochinon (DDQ) in
das planar chirale Benzofuran 32 überführt.
H
O
OH
O2N
CO2Et
O O
NO2
(72%)
R2
R1
O O
NO2
R1
R2
1) DBN
2) DDQ
O
R2
R1
(30−32%)
(80−98%)
R1, R2 = Me, H
29 30 31
32
Schema 3.1: Synthese planar chiraler Benzofurane ausgehend von FHPC (29).66
Ein weiteres Beispiel stellt die Synthese des planar chiralen Thiazols 35 dar (Sche-
ma 3.2).67 Durch ortho-Lithiierung und Addition von Tosylazid wurde das Sulfoxid 33
in das ortho-substituierte Azid 34 überführt. Nach Azidreduktion mittels Bortribromid,
Deoxygenierung, Entschützung, Zyklisierung und weiterer Deoxygenierung wurde das
Thiazol 35 in moderater Ausbeute isoliert.
22
Planar chirale Carbazole
S
O
t-Bu
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2) TosN3
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O
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1) t-BuHC=CH2, 
    BBr3
2) AcCl
3) HCO(O)Et
(56−61%)
R = H, Me
33 34 35
Schema 3.2: Synthese planar chiraler Thiazole ausgehend von Sulfoxid 33.67
3.1.2 Eigenschaften und Synthese von Carbazolen
Carbazole sind in der Natur vorkommende stickstoffhaltige Heterozyklen, die in die
Klasse der Alkaloide einzuordnen sind. Das Carbazol MURRAYANIN (36, siehe Abbil-
dung 3.3) wurde 1965 erstmalig isoliert und seine antibakteriellen Eigenschaften beschrie-
ben.68 Seit diesem Zeitpunkt wurden viele weitere Carbazole isoliert beziehungsweise im
Labor dargestellt.69,70 Neben antibakteriellen Eigenschaften wurden weitere biologische
Aktivitäten, wie zum Beispiel Antitumoreffekte und entzündungshemmende Wirkun-
gen, beobachtet.71,72 Zusätzlich zur biologischen Aktivität besitzen Polymere, die eine
Carbazoleinheit enthalten, gute Photoleitfähigkeit.73 Die Carbazol-3,6-diarylamine 37
haben sich zusätzlich als gute Lochleiter erwiesen und konnten in organischen Leucht-
dioden (OLED) eingesetzt werden. Hierbei konnte grünes beziehungsweise blaues Licht
erhalten werden.74
N
R1
NN
R3R3
R2 R2
R1 = Ethyl, Aryl
Phenyl, Naphthyl,
Pyrenyl, ...
R2, R3 =
H
N
CHO
OMe
MURRAYANIN
36 37
Abbildung 3.3: Ausgewählte Carbazolderivate.
Zusätzlich zur Isolation von Carbazolen aus Pflanzen hat sich in der Vergangenheit die
Synthese dieser Substanzklasse ausgehend von Diarylaminen etabliert.12,69 1975 berich-
tete Åkermark erstmalig die intramolekulare oxidative Zyklisierung von Diarylethern
und Diarylaminen 38 zur Synthese von Benzofuranen und Carbazolen 39 unter Ver-
wendung von stöchiometrischen Mengen Pd(OAc)2 in Essigsäure.
75 Bis zum heutigen
Zeitpunkt konnten die Reaktionsbedingungen der oxidativen Zyklisierung soweit verbes-
sert werden, dass in vielen Fällen nur noch katalytische Mengen Pd(OAc)2 verwendet
werden müssen und Luftsauerstoff allein beziehungsweise in Kombination mit Kupfersal-
zen als Oxidationsmittel genutzt werden kann (Schema 3.3).12,76–78 Die entsprechenden
Carbazole konnten in Ausbeuten von ca. 30% bis 95% isoliert werden.
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H
N
Pd(OAc)2 (2−10 Mol-%)
Luft/O2 
(Cu2+-Salz, Base)
AcOH, DMF oder PivOH
H
N
R2R1
R1 R2
38 39
Schema 3.3: Synthese von Carbazolen durch die palladiumkatalysierte oxidative Zykli-
sierung.12,76–78
Ein allgemein akzeptierter Mechanismus der oxidativen Zyklisierung zur Bildung von
Carbazolen ist in Schema 3.4 gezeigt.79 Der Palladiumkomplex A wird in einer elek-
trophilen Palladierung des Amins 38 ausgebildet. Durch die anschließende Zyklopalla-
dierung wird der sechsgliedrige Palladazyklus B durch eine konzertierte Metallierung-
Deprotonierung geformt. In einer reduktiven Eliminierung wird das Carbazol 39 frei-
gesetzt und die entstandene Palladium(0)-Spezies anschließend entweder durch Kupfer
und Luftsauerstoff oder Luftsauerstoff zu Palladium(II) oxidiert.
H
N
R2R1
Pd(OAc)2
H
N
R2R1
Pd LL
OAc
R2Pd
H
N
L L
H
N
R1
Pd0L2
HOAc
1. Elektrophile Substitution
2. Zyklopalladierung
HOAc
3. Reduktive Eliminierung
Cu2+/ Luft
Cu+
4. Reoxidation
R2
R1
A
B
38
39
Schema 3.4: Postulierter Mechanismus der palladiumkatalysierten, oxidativen
C–C-Bindungsknüpfung zur Synthese von Carbazolen (L: nicht näher
definierter Ligand).79
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Alternativ erfolgte die Synthese von Carbazolen in einem jüngeren Ansatz über eine
direkte C–H-Aminierung von amidsubstituierten Biphenylen 40 (Schema 3.5). In den
ersten Berichten hierzu wurden zunächst katalytische Mengen Pd(OAc)2 in Kombination
mit stöchiometrischen Mengen Cu(OAc)2 verwendet.
80 Anschließend konnte der Kupfe-
ranteil reduziert81 beziehungsweise durch Sauerstoff in Kombination mit DMSO als Lö-
sungmittel82 oder PhI(OAc)2
83 ersetzt werden (Methode A). In weiteren Optimierungen
konnte Pd(OAc)2 durch das kostengünstigere Cu(OTf)2 ersetzt werden (Methode B).
84
In einigen Beispielen konnte sogar durch die Verwendung von Iodbenzolditrifluoracetat
(PIFA) vollständig auf den Einsatz eines Metallkatalysators verzichtet werden (Methode
C).84
NHR3
R1
N
R3
R1
A: Pd-kat.
B: Cu-kat.
C: Metallfrei
R2
R2
40 41
Schema 3.5: Synthese von Carbazolen durch direkte C–H-Aminierung.80–84
3.2 Ergebnisse und Diskussion
Wie in Abschnitt 3.1.1 bereits erläutert, werden Heterophane in einer Vielzahl von
Anwendungen genutzt. Die bis zum heutigen Zeitpunkt unbekannten planar chiralen
Carbazole stellen daher eine vielversprechende Substanzklasse dar. Infolge der planaren
Chiralität des [2.2]Paracyclophangerüsts könnten diese Strukturen zum Beispiel als Li-
ganden oder Auxiliare für die stereoselektive Synthese geeignet sein. Zusätzlich liegt ein
Einsatz auf dem Gebiet der Materialwissenschaften nahe. Da sowohl [2.2]Paracyclopha-
ne als auch Carbazole bereits einzeln in Polymeren verwendet wurden,22,73 erscheint die
Kombination beider Systeme vielversprechend.
Die retrosynthetische Analyse dieser Substanzklasse zeigt zwei verschiedene Zugangswe-
ge auf (Schema 3.6). Den Beispielen aus Schema 3.5 folgend, ist eine direkte Arylierung
von [2.2]Paracyclophanylamiden, zum Beispiel Amid 42 oder 43, und anschließende di-
rekte C–N-Bindungsknüpfung des ortho-arylierten Amids 44 denkbar (Weg A). In Ana-
logie zu den in Schema 3.3 gezeigten Bedingungen sollten die [2.2]Paracyclophanylami-
ne 46 in einer direkten oxidativen C–C-Kupplung/Zyklisierung zu den entsprechenden
Carbazolen reagieren können (Weg B). Vorarbeiten zur palladiumkatalysierten direk-
ten ortho-Arylierung der Amide 42 und 43 waren nicht erfolgreich.85 Untersuchungen
zur oxidativen Zyklisierung des Amins 46a waren jedoch erfolgversprechend. Hierbei
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Schema 3.6: Retrosynthetische Analyse der planar chiralen Carbazole 25.
wurde das Carbazol 25a ausgehend von Amin 46a unter Verwendung von 10Mol-%
Pd(OAc)2, 10Mol-% K2CO3 und Luft als Oxidationsmittel in Pivalinsäure (PivOH) bei
130 ◦C erhalten. Jedoch konnte dieses trotz einer Reaktionsdauer von 48 Stunden in nur
22% Ausbeute isoliert werden (Schema 3.7). Diese Arbeit beschränkt sich deshalb auf
die Untersuchung des Wegs B.
H
N
Pd(OAc)2 (10 Mol-%)
K2CO3 (10 Mol-%)
Luft
PivOH, 130 °C, 48 h
(22%)
H
N
46a 25a
Schema 3.7: Synthese des planar chiralen Carbazols 25a.85
3.2.1 Synthese von N-Arylamino[2.2]paracyclophanen
Die palladium- beziehungsweise kupferkatalysierte C–N-Kreuzkupplung (Buchwald-
Hartwig-Kupplung) hat sich heutzutage als Standardmethode zur Synthese von Diaryl-
aminen beziehungsweise im Allgemeinen zur Aryl–N-Bindungsknüpfung etabliert.86,87
Dennoch sind nur wenige Beispiele bekannt, in denen [2.2]Paracyclophane als Aryl-
komponente verwendet wurden. Als N -Nukleophil wurden hierbei Benzophenonhydra-
zon,88,89 Benzylamin,90,91 chirale primäre Amine92 und Benzophenonimin93 eingesetzt.
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Die Kupplung von Anilin wurde nur in Kombination mit einem [2.2]Paracyclophanyl-
triflat berichtet.94 Infolgedessen wurde zuerst die Synthese des Arylamins 46a mittels
palladiumkatalysierter C–N-Kreuzkupplung unter Verwendung von 4-Brom[2.2]paracy-
clophan (45) und Anilin (47a) untersucht (Tabelle 3.1). In Anwesenheit von 5Mol-%
Pd2(dba)3 als Katalysator, 15Mol-% 2-Dicyclohexylphosphino-2’,4’,6’-triisopropylbiphe-
nyl (XPhos) als Ligand und NaOt-Bu als Base in Toluol wurde das Amin 46a bereits
nach vier Stunden bei 75 ◦C mit einer Ausbeute von 79% isoliert (Eintrag 1). In der fol-
genden Optimierung konnte der Katalysatoranteil auf 3Mol-% Pd2(dba)3 gesenkt werden
(Eintrag 2). Eine weitere Verringerung des Pd2(dba)3-Anteils resultierte in geringeren
Ausbeuten (Einträge 3 und 4). Der Palladiumanteil konnte weder durch eine Verlän-
gerung der Reaktionsdauer noch durch die Erhöhung der Temperatur weiter gesenkt
werden (Einträge 5 bis 7). Der Ligand Dicyclohexylphosphino-2’,6’-dimethoxybiphenyl
(SPhos) lieferte vergleichbare Ergebnisse (Einträge 2 und 8). Sowohl die Anwesenheit
des bidentaten Liganden BINAP als auch die Abwesenheit eines Liganden verhinderten
die Bildung des Amins 46a (Einträge 9 und 10).
Tabelle 3.1: Optimierung der palladiumkatalysierten C–N-Kupplung zur Synthese des
N -Phenyl[2.2]paracyclophanylamins 46a.a
H
N
+
NH2
Br
Pd2(dba)3/Ligand
NaOt-Bu
Toluol
75−100 °C, 4−24 h
45 47a 46a
Eintrag Pd2(dba)3/Ligand Ligand t/h T/
◦C Ausbeute
(Mol-%) (%)
1 5/15 XPhos 4 75 79
2 3/9 XPhos 4 75 81
3 2/6 XPhos 4 75 66
4 1/3 XPhos 4 75 45
5 1/3 XPhos 16 75 51
6 1/3 XPhos 16 100 68
7 1/3 XPhos 24 100 68
8 3/9 SPhos 4 75 78
9 3/9 BINAP 4 75 0
10 3/0 - 4 75 0
a Allgemeine Reaktionsbedingungen: Bromid 45 (1.0 Äquiv.), Anilin (47a)
(1.2 Äquiv.), Pd2(dba)3, XPhos und NaOt -Bu (1.4 Äquiv.) wurden unter
Argonatmosphäre in Toluol (4 mL/mmol 45) umgesetzt.
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Unter den optimierten Reaktionsbedingungen (Tabelle 3.1, Eintrag 2) wurde anschlie-
ßend das Substratspektrum dieser C–N-Kreuzkupplung in Bezug auf weitere Anilin-
derivate untersucht (siehe Abbildung 3.4 auf Seite 29). Sowohl elektronenreiche Ani-
line (R = 3-Methyl, 4-Methyl und 4-Isopropyl) als auch elektronenarme Aniline (R =
4-Fluor, 4-Trifluormethyl und 2-Carboxymethylester) wurden erfolgreich in der entwi-
ckelten C–N-Kreuzkupplung eingesetzt und die entsprechenden N -Arylamino[2.2]para-
cyclophane 46b–g in guten bis sehr guten Ausbeuten von 57% bis 87% isoliert. Hierbei
wurde die Esterfunktion von Methylanthranilat als N -Nukleophil toleriert und die Ester-
funktion des Amins 46g blieb trotz der basischen Reaktionsbedingungen intakt. Die An-
wesenheit freier Hydroxyfunktionen verhinderte eine erfolgreiche palladiumkatalysierte
Kreuzkupplung. Sowohl das Amin 46j als auch der Ether 46k konnten durch die Reak-
tion des Bromids 45 mit 2-Aminophenol beziehungsweise Phenol nicht erhalten werden.
Für 2-Aminophenol wurde eine kupferkatalysierte selektive N-Arylierung von Iodben-
zolen beschrieben.95 Die Übertragung dieser Reaktionsbedingungen auf das Bromid 45
als Arylkomponente war bis zum heutigen Zeitpunkt nicht erfolgreich. Nach Schützen
der freien Hydroxygruppe des 2-Aminophenols mit Triisopropylsilylchlorid (TIPSCl)96
wurde das Amin 46h unter Verwendung von Pd2(dba)3 und XPhos in guter Ausbeute
von 64% isoliert. Neben Phenylaminen (Anilinen) konnte zusätzlich 2-Aminopyridin als
N -Nukleophil eingesetzt werden. Unter identischen Reaktionsbedingungen wurde das
[2.2]Paracyclophanylpyridinderivat 46i in einer Ausbeute von 91% isoliert.
3.2.2 Palladiumvermittelte oxidative Zyklisierung
Nach der erfolgreichen Synthese der N -Arylamino[2.2]paracyclophane 46a–i wurde im
nächsten Schritt die palladiumkatalysierte oxidative Zyklisierung zur Synthese der pla-
nar chiralen Carbazole 25 genauer untersucht. Wie bereits in Abschnitt 3.1.2 diskutiert,
erfolgt die Synthese einer Vielzahl von literaturbekannten Carbazolen mittels oxidati-
ver Zyklisierung in Essigsäure als Lösungsmittel. Aufbauend auf den bereits erwähnten
Vorarbeiten85 wurde das Amin 46a unter Verwendung einer stöchiometrischen Menge
Pd(OAc)2 und Luftsauerstoff als Oxidationsmittel in refluxierender Essigsäure binnen
zwei Stunden vollständig umgesetzt. Das Carbazol 25a konnte in 61% Ausbeute isoliert
werden (Tabelle 3.2, Eintrag 1). In den weiteren Optimierungsversuchen, die in Tabel-
le 3.2 auf Seite 31 zusammengefasst sind, wurde der Anteil an Pd(OAc)2 auf 20Mol-%
reduziert. Auch mit substöchiometrischen Mengen Pd(OAc)2 wurde das Carbazol 25a
nach 14 Stunden Reaktionsdauer in moderater Ausbeute von 49% isoliert (Eintrag 2). So-
wohl eine reduzierte Reaktionstemperatur als auch eine längere Reaktionsdauer führten
zu einer verringerten Ausbeute (Einträge 3 und 4). Die Verwendung von Pd(OAc)2 als
Katalysator erwies sich als essentiell, da das Carbazol 25a in Abwesenheit von Pd(OAc)2
nicht gebildet wurde (Eintrag 5). Der Einsatz weitere Palladiumquellen wurde in der un-
tersuchten oxidativen Zyklisierung nicht getestet.
Das Carbazol 25a wurde zusätzlich erneut den verwendeten Reaktionsbedingungen
[AcOH, Pd(OAc)2 (10Mol-%), 120
◦C] ausgesetzt. Es zeigte sich, dass das Carbazol 25a
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Abbildung 3.4: Substratspektrum der palladiumkatalysierten C–N-Kupplung von
4-Brom[2.2]paracyclophan (45) mit Anilinderivaten.
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unter diesen Bedingungen nicht stabil war. Nach 24 Stunden wurde das Carbazol 25a in
nur 45% zurückgewonnen. Jedoch war es nicht möglich, eines der Zersetzungsprodukte
zu identifizieren. Um diese extremen Reaktionsbedingungen und die daraus resultierende
Zersetzung des Produkts 25a zu vermeiden, wurde der Einsatz verschiedener Lösungs-
mittel untersucht (Einträge 6 bis 9). In Pivalinsäure, Dimethylformamid (DMF) und
Dimethylsulfoxid (DMSO) wurde keine Reaktion beobachtet beziehungsweise wurden
nur Spuren des Produkts 25a detektiert. Im Gegensatz dazu zersetzte sich das Amin
46a in Trifluoressigsäure (TFA) vollständig (Eintrag 7). Die Verwendung eines 1:1 Ge-
mischs aus Essigsäure und Toluol zur Erhöhung der Löslichkeit des Amins 46a zeigte
keine Verbesserung der bereits erhaltenen Ergebnisse (Eintrag 10 verglichen mit Eintrag
2). Ebenso hatte weder die Verwendung von trockener Essigsäure (getrocknet mit Ac2O)
noch der Zusatz von Molekularsieb MS 4Å (Eintrag 11) einen positiven Effekt.
Nach der Optimierung des Lösungsmittels wurde der Einsatz verschiedener Oxidations-
mittel, wie Sauerstoff, Benzochinon, K2S2O8, PhI(OAc)2, Cu(OAc)2 und AgOAc, un-
tersucht (Einträge 12 bis 17). Im Vergleich lieferte das kostengünstige Oxidationsmittel
Luftsauerstoff das beste Ergebnis. Die direkte Einleitung von Luft in die Reaktionslösung
beschleunigte die Reaktion, sodass das Amin 46a bereits nach acht Stunden vollständig
umgesetzt war und das Carbazol 25a in 60% Ausbeute isoliert wurde (Eintrag 18). Ei-
ne Reduzierung des Pd(OAc)2-Anteils auf 10Mol-% verringerte die Ausbeute auf 29%
(Eintrag 19).
In vielen metallkatalysierten direkten C–H-Funktionalisierungen hat der Zusatz eines
Additivs einen großen Effekt auf die Katalysatoreffizienz gezeigt.83,97–100 Als Additive ha-
ben sich hierunter verschiedene Carbonsäuren, wie zum Beispiel Pivalinsäure, Trifluores-
sigsäure und Benzoesäurederivate, sowie Phenantrolinderivate und Phosphinliganden
etabliert. In der Hoffnung die Ausbeute des Carbazols 25a zu erhöhen, wurde der Effekt
ausgewählter Säuren und Donorliganden auf die oxidative Zyklisierung des Amins 46a
untersucht (siehe Tabelle 3.3 auf Seite 32). Unter Anwesenheit von Trifluoressigsäure,
1,10-Phenantrolin beziehungsweise der Phosphinliganden XPhos und SPhos wurde der
Palladiumkatalysator entweder vollständig deaktiviert oder das Carbazol 25a in gerin-
gerer Ausbeute gebildet (Einträge 1 bis 4). Hingegen führte der Zusatz von Pivalinsäure
beziehungsweise 2,4,6-Trifluorbenzoesäure (TFBA) zu einer gesteigerten Ausbeute. In
Gegenwart von 60Mol-% Pivalinsäure und 20Mol-% Pd(OAc)
2
konnte die Ausbeute ge-
ringfügig auf 62% gesteigert werden (Eintrag 6 verglichen mit Tabelle 3.2, Eintrag 18).
Der Zusatz von 30Mol-% TFBA mit 10Mol-% Pd(OAc)2 führte zu einer deutlichen Stei-
gerung der Ausbeute von 29% auf 50% (Eintrag 7 im Vergleich zu Tabelle 3.2, Eintrag
19).
Zur Stabilisierung des gebildeten Carbazols unter den oxidativen Reaktionsbedingun-
gen wurde das Amin 46a mit Methyliodid umgesetzt (Schema 3.8). Das N-methylierte
Amin 48 wurde anschließend den optimierten Reaktionsbedingungen ausgesetzt. Das
entsprechende N-methylierte Carbazol 49 konnte jedoch nicht isoliert werden.
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Tabelle 3.2: Optimierung der palladiumvermittelten direkten oxidativen Zyklisierung
von 4-N -Phenylamino[2.2]paracyclophan (46a).a
H
N
Pd(OAc)2
Oxidationsmittel
Lösungsmittel
120 °C
H
N
46a 25a
Eintrag Lösungsmittel Pd(OAc)2 t/h Oxidationsmittel Ausbeute
(Mol-%) (%)
1 AcOH 100 2 Luft 61
2 AcOH 20 14 Luft 49
3 AcOHb 20 14 Luft 35
4 AcOH 20 18 Luft 22
5 AcOH 0 14 Luft 0
6 PivOH 20 14 Luft Spuren
7 TFA 20 14 Luft 0
8 DMF 20 14 O2 (1 atm) Spuren
9 DMSO 20 14 O2 (1 atm) 0
10 AcOH/Toluol 20 14 Luft 42
11 AcOHc 20 14 Luft 35
12 AcOH 20 14 O2 (1 atm) 35
13 AcOH 20 14 Benzochinon 37
14 AcOH 20 14 K2S2O8 13
15 AcOH 20 14 PhI(OAc)2 0
16 AcOH 20 14 Cu(OAc)2 0
17 AcOH 20 14 AgOAc 25
18 AcOH 20 8 Luftd 60
19 AcOH 10 8 Luftd 29
a Allgemeine Reaktionsbedingungen: 0.4 mmol des Amins 46a wurden in 4 mL Lö-
sungsmittel in einem 10 mL Rundhalskolben umgesetzt.
b 100 ◦C.
c Mit Ac2O getrocknet und 50 mg Molekularsieb 4Å hinzugefügt.
d Druckluft in die Lösung eingeleitet.
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Tabelle 3.3: Einfluss von Additiven auf die oxidative Zyklisierung von 4-N -Phenyl-
amino[2.2]paracyclophan (46a).a
Eintrag Pd(OAc)2 Additiv Ausbeute 25a
(Mol-%) (Mol-%) (%)
1 10 Trifluoressigsäure (30) 0
2 10 1,10-Phenanthrolin (10) 0
3 10 XPhos (15) 0
4 10 SPhos (15) 25
5 10 Pivalinsäure (30) 30
6 10 Pivalinsäure (30) 37b
7 20 Pivalinsäure (60) 62
8 10 3,4,5-Trifluorbenzoesäure (30) 50
a Allgemeine Reaktionsbedingungen: 0.4 mmol des Amins 46a wurden in 4 mL
AcOH und Einleiten von Druckluft in einem 10 mL Schlenkrohr für 8 Stunden
bei 120 ◦C umgesetzt.
b 30 Stunden.
H
N
1) NaH
2) MeI N
Me
N
Me
Pd-Kat.
DMF
(82%)
46a 48 49
Schema 3.8: Methylierung des Amins 46a und Versuch zur Umsetzung zum geschütz-
ten Carbazol 49.
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Zusätzlich zum Amin 46a wurde die palladiumvermittelte Zyklisierung der Amine 46b–i
untersucht (Tabelle 3.4, Seite 34). Unter den optimierten Reaktionsbedingungen (Tabel-
le 3.3, Eintrag 7) mit 60Mol-% Pivalinsäure als Additiv wurden die Amine 46b–h zu
den entsprechenden planar chiralen Carbazolen 25b–h umgesetzt. Diese wurden in mo-
derater bis guter Ausbeute isoliert. Das pyridinylsubstituierte Amin 46i reagierte unter
den gegebenen Reaktionsbedingungen nicht (Eintrag 9). Die sterisch anspruchsvollen or-
tho-substituierten Amine 46g und 46h zeigten gute Reaktivität und die entsprechenden
Carbazole 25j und 25k wurden in guten Ausbeuten von 58% beziehungsweise 59% iso-
liert (Einträge 7 und 8). Im Gegensatz dazu zeigte die Substitution der Amine 46b–f in
meta- oder para-Position einen deutlicheren Effekt. Sowohl die elektronenreichen (Ein-
träge 2 bis 4) als auch die elektronenarmen Carbazole (Einträge 5 und 6) wurden im
Vergleich zum unsubstituierten Carbazol (Eintrag 1) nur in geringen Ausbeuten isoliert.
Im Falle des Amins 46c wäre die Bildung verschiedener Regioisomere denkbar. Es wur-
de jedoch nur die Bildung des Carbazols 25c beobachtet. Die C–C-Bindungsknüpfung
erfolgte somit ausschließlich an der sterisch weniger gehinderten Position. Diese Beob-
achtung ist in Übereinstimmung mit literaturbekannten Carbazolsynthesen, in denen die
Zyklisierung primär an der sterisch ungehinderten Position erfolgt.78,101
Da der Zusatz des Additivs TFBA zu deutlich besseren Ausbeuten in der Zyklisierung
des Amin 46a führte (siehe Tabelle 3.3, Eintrag 8), wurde die Zyklisierung der Amine
46f und 46g in Anwesenheit von TFBA untersucht (Tabelle 3.4, Einträge 6 und 7). In
Anwesenheit von 10Mol-% Pd(OAc)2 und 30Mol-% TFBA wurde das elektronenarme
Carbazol 25f nur in Spuren gebildet. Das estersubstituierte Carbazol 25g konnte hin-
gegen in guter Ausbeute von 45% isoliert werden. Die Ausbeuten des Pd(OAc)2/PivOH
Systems konnten jedoch nicht erreicht werden.
Die ortho-Selektivität der C–C-Bindungsknüpfung wurde durch 1H-, 13C-NMR-Spek-
troskopie und Massenspektrometrie für die Carbazole 25a–h bestätigt. Zum einen weist
das 13C-NMR-Spektrum vier Methylenpeaks auf, die eine benzylische Substitution aus-
schließen, zum anderen zeigt das 1H-NMR-Spektrum eine für ortho-substituierte [2.2]Pa-
racyclophane typische Aufspaltung von zwei Dubletts und vier Dubletts von Dubletts im
Bereich von 5.20 ppm bis 6.70 ppm. Zusätzlich konnten aus Benzol/Pentan Einkristalle
des Carbazols 25a erhalten werden. Die aus den Röntgendaten ermittelte Struktur ist in
Abbildung 3.5 gezeigt.a Diese weist die typische bootförmige Verzerrung der Phenylringe
im [2.2]Paracyclophangerüsts auf. Die Summe der Innenwinkel der beiden Phenylringe
beträgt jeweils nur 717◦ und ist somit geringer als in Benzol mit 720◦. Zusätzlich liegen
die para-ständigen Kohlenstoffatome (C8, C11 und C18, C21) 0.15Å bis 0.16Å ober-
halb beziehungsweise unterhalb der durch die verbleibenden Kohlenstoffatome (C7, C9,
C10, C12 und C16, C17, C19, C20) gebildeten Ebenen. Die Verzerrung der [2.2]Pa-
racyclophanphenylringe hat erstaunlicherweise keine Auswirkung auf die exozyklische
C6H5N-Einheit des Carbazols, die als eben angesehen werden kann.
a Die Röntgenstrukturanalyse wurde von Prof. Dr. Gerhard Raabe durchgeführt.
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Tabelle 3.4: Substratspektrum der palladiumvermittelten direkten oxidativen Zyklisie-
rung von 4-N -Arylamino[2.2]paracyclophanen (46).a
H
N
Pd(OAc)2 (20 Mol-%)
PivOH (60 Mol-%)
Luft
AcOH, 120 °C, 8 h X
H
N
X
R
R
X= C, N
1
2
3
4
5 6
7
8
46 25
Eintrag Amin Produkt X R Ausbeute (%)
1 46a 25a C H 62 (50)b
2 46b 25b C 6-Me 38
3 46c 25c C 7-Me 30
4 46d 25d C 6-i -Pr 37
5 46e 25e C 6-F 35
6 46f 25f C 6-CF3 22 (Spuren)
b
7 46g 25g C 8-COOMe 58 (45)b
8 46h 25h C 8-OTIPS 59
9 46i 25i N H 0
a Allgemeine Reaktionsbedingungen: Das jeweilige Aryl[2.2]para-
cyclophanylamin 46 (0.4 mmol), Pd(OAc)
2
(0.2 Äquiv.), PivOH
(0.6 Äquiv.) und eingeleitete Druckluft wurden in AcOH (4 mL) bei
120 ◦C innerhalb von acht Stunden umgesetzt.
b Werte in Klammern: Pd(OAc)
2
(0.1 Äquiv.), TBAF (0.3 Äquiv.).
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Planar chirale Carbazole
C14
C13
C11
C12
N
C1
C2
C3
C4
C5
C6
C7
C8
C9
C10
C21
C16
C17
C18
C19
C20
C23 C22
Abbildung 3.5: Röntgenstruktur des racemischen Carbazols 25a in fester Phase.
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4 Palladiumkatalysierte
ortho-Funktionalisierung von
[2.2]Paracyclophanen
Die zuvor beschriebene Synthese von planar chiralen Carbazolen hat gezeigt, dass [2.2]Pa-
racyclophane einer intramolekularen ortho-selektiven C–H-Funktionalisierung unterzo-
gen werden können. Obwohl die eingesetzte Menge des Katalysators mit 20Mol-% noch
sehr hoch war, erschien eine Ausweitung dieses Ansatzes Erfolg versprechend. Daher
wurde im Anschluss die Übertragung auf eine palladiumkatalysierte intermolekulare
C–H-Funktionalisierung von donorsubstituierten [2.2]Paracyclophanen untersucht.
4.1 Einleitung
4.1.1 Bekannte [2.2]Paracyclophanylpalladazyklen
Die erste regioselektive Palladierung von monosubstituierten [2.2]Paracyclophanen wur-
de, wie schon in Abschnitt 1.2.3.4 gezeigt, bereits im Jahre 2002 berichtet.59 Die dort
erhaltenen ortho-Palladazyklen 22 und 24 wurden mit Kaliumdiphenylphosphin einem
Metall-Phosphin-Austausch unterzogen und in den P,N -Liganden 50 überführt (Sche-
ma 4.1). Es war jedoch nicht möglich, die ortho-Metallierung und die anschließende
Funktionalisierung mit katalytischen Mengen Pd(OAc)2 durchzuführen.
In den folgenden Jahren wurde das Substratspektrum der [2.2]Paracyclophanylpalla-
dazyklen auf die weiteren Derivate 51 bis 53 ausgedehnt (Abbildung 4.1 unten). Der
P,C -Palladazyklus 51 wurde ausgehend von einem Phosphonit erzeugt.102 Die N,C -
Palladazyklen 52 und 53 resultieren aus der direkten Palladierung des entsprechenden
Imins105 beziehungsweise Benzylamins.103,104 Durch den Zusatz eines chiralen Auxiliars,
wie zum Beispiel Prolin oder Valin, konnten die Palladazyklen in die entsprechenden
Enantiomere aufgetrennt werden.102,103 Im Falle des Benzylamins 54 konnte gleichzeitig
zur ortho-Palladierung in Anwesenheit von N -Acetylphenylalanin eine kinetische Ra-
cematspaltung durchgeführt werden. Der planar chirale Palladazyklus 53a wurde als
enantiomerenreine Verbindung isoliert (Schema 4.2).104
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N
Pd
O
t-Bu
(OAc)
2
1) LiCl
2) PPh3
N
Pd
O
t-Bu
Ph3P Cl
PPh2
O
N
t-Bu
KPPh2
22 50
Schema 4.1: Metall-Phosphin-Austausch des ortho-Palladazyklus 22.59
N
Pd
O
t-Bu
(OAc)
2 2
Pd
N
O
t-Bu
(OAc)
2
O
N
t-BuPd(OAc)
Pd
PPh2
O
Cl
2
Pd
N
Cl
2
Pd
NMe2
Cl
2
22 23 24
51 52 53
Abbildung 4.1: Literaturbekannte [2.2]Paracyclophanylpalladazyklen.59,102–104
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NMe2 NMe2 NMe2
Pd O
O
F3C
CF31) Na2PdCl4 (0.5 Äquiv.)  
    pH 8.2
    (R)-N-Acetylphenylalanin
2) Na(hfacac)
+
35%, > 99% ee
rac-54 (S)-54 (S)-53a
Schema 4.2: Enantioselektive direkte Palladierung des Benzylamins 54 [Na(hfacac):
Natriumhexafluoracetylacetonat].104
Die Palladazyklen 51 bis 53 wurden jedoch bis zum heutigen Zeitpunkt weder als Ka-
talysatoren in der asymmetrischen Synthese eingesetzt noch als Intermediate für die
Synthese von ortho-substituierten [2.2]Paracyclophanen genutzt.
4.1.2 Ortho-C–H-Oxygenierung von Benzolderivaten
Neben der direkten Arylierung von Heteroaromaten und Benzolderivaten gehört die di-
rekte C–H-Oxygenierung von Benzolderivaten zu den meistuntersuchten direkten C–H-
Funktionalisierungen. Bereits 1996 beschrieben Yoneyama und Crabtree die erste pal-
ladiumkatalysierte direkte Acetoxylierung von Benzol beziehungsweise Benzolderiva-
ten unter Verwendung des Oxidationsmittels Iodbenzoldiacetat (PIDA).106 Die C–O-
Bindungsknüpfung erfolgte allerdings nur mit einer geringen Regioselektivität. Hierauf
aufbauend entwickelten Sanford und Mitarbeiter sowie weitere Gruppen allgemein gül-
tige Reaktionsbedingungen. Zur Kontrolle der Regioselektivität wurden verschiedenste
chelatisierende funktionelle Gruppen eingesetzt. Neben C(sp2)–H-Bindungen konnten so
auch C(sp3)–H-Bindungen gezielt funktionalisiert werden. Als besonders geeignete Sub-
strate haben sich unter anderem Pyridin- und Pyrazolderivate,16,107,108 Oximether und
-acetate,108–111 Pyrrolidinone,109 Benzochinoline,107,112 Aminochinoline,113 verschiedens-
te Amide,114,115 Sulfoximine,116 Imine,107 Pyrazine und Pyrimidine117 erwiesen (Sche-
ma 4.3). Der eingeführte Acetoxysubstituent wurde entweder aus dem Oxidationsmit-
tel PIDA oder aus der als Lösungsmittel eingesetzten Essigsäure erhalten. Zusätzlich
zur Acetoxylierung können auch direkte Alkoxylierungen durchgeführt werden. Die di-
rekte Oxygenierung wird dabei in dem entsprechenden Alkohol durchgeführt. Hierfür
haben sich besonders die Alkohole Methanol, iso-Propanol oder Trifluorethanol eta-
bliert.107,109
Detaillierte Untersuchungen zum Mechanismus der palladiumkatalysierten direkten Ace-
toxylierung gehen davon aus, dass im ersten Schritt ein fünfgliedriger Palladazyklus
ausgebildet wird (Komplex A in Schema 4.4).7,118,119 Hierfür wird das Palladiumkation
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L
kat. Pd(OAc)2,
PhI(OAc)2, K2S2O8
oder Oxon
R2OH, Kosolvens
L
OR2
N
R3
N
O
SO Ph
Me
N
HN
O
N
H
O
N
N
N
Ph
N N
N
O
NOR3
Me
N
H N
O
R3 = Me, Ac
N
H
O
O Ph
N
N
N
NPh
H
H
N
O
Me
R1 R1
R2 = Ac, Alkyl, ...
Schema 4.3: Substratspektrum der palladiumkatalysierten direkten Acetoxylierung
und Alkoxylierung von donorsubstituierten Benzolderivaten.
zuerst durch den Donorsubstituenten (L) des Substrats chelatisiert. Anschließend er-
folgt die Insertion des Palladiumkations in die C–H-Bindung. Diese wird meist durch die
Anwesenheit eines Carboxylats, hier Acetat, erleichtert.13 Der intermediäre Palladazy-
klus A wird anschließend in einer Zweielektronenoxidation, zum Beispiel durch PIDA, in
den Palladium(IV)-Komplex B überführt. Alternativ zu diesem Palladium(IV)-Komplex
wurde in einigen Studien die Ausbildung eines Pd(III)-Pd(III)-Dimers beschrieben.120
Durch eine reduktive Eliminierung wird das ortho-acetoxylierte Produkt freigesetzt und
der Palladium(II)-Katalysator regeneriert.
Wie dem in Schema 4.4 gezeigten Mechanismus zu entnehmen ist, werden bei Verwen-
dung von PIDA als Oxidationsmittel stöchiometrische Mengen toxischen Iodbenzols
freigesetzt. Auf Polymeren immobilisierte Iod(III)-Reagenzien haben sich als eine gu-
te Alternative erwiesen.121 Die Bildung von Iodbenzol wird hierbei vermieden. Zusätz-
lich kann das Polymer nach der Reaktion ausgefällt werden und das Iod(III)-Reagenz
mit Peressigsäure regeneriert werden. Durch die Verwendung der Peroxide K2S2O8 oder
Kaliummonopersulfat (Oxon) als Oxidationsmittel kann ebenfalls eine Palladium(IV)-
Spezies erhalten werden. Das Lösungsmittel (R2OH, siehe Schema 4.3) dient dann als
Sauerstoffquelle für die C–O-Bindungsknüpfung. In Gegenwart der Peroxide konnten je-
doch nur für die direkte Funktionalisierung von C(sp2)–H-Bindungen gute Ergebnisse
erhalten werden.109
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Pd
X
OAc
X
X
Pd(IV)
X
X
L
OAc
OAc
Pd(II)
X
X
L
HOAc
H
L
PhI(OAc)2
PhI
OAc
L
oder 
Pd(III)-Pd(III)-Dimer
A
B
Schema 4.4: Postulierter Mechanismus zur palladiumkatalysierten direkten Acetoxy-
lierung (X = Ligand, z. B. Lösungsmittel).7,118,119
4.2 Ergebnisse und Diskussion
4.2.1 Synthese monosubstituierter [2.2]Paracyclophane
In der ortho-selektiven C–H-Funktionalisierung von Benzolderivaten wurde eine Viel-
zahl verschiedener Donorsubstituenten verwendet. Hiervon abgeleitet wurde versucht,
ein möglichst breites [2.2]paracyclophanbasiertes Substratspektrum zu erzeugen. An-
hand dessen sollen in den folgenden Kapiteln die dirigierenden Eigenschaften verschie-
dener Substituenten im Bezug auf eine ortho-selektive C(sp2)–H-Funktionalisierung von
[2.2]Paracyclophanen untersucht werden. Das Substratspektrum wurde in drei Grup-
pen unterteilt: 1) amidsubstituierte, 2) oxim-/iminsubstituierte und 3) heterozyklisch
substituierte [2.2]Paracyclophane.
4.2.1.1 Amidsubstituierte [2.2]Paracyclophane
Ausgehend von 4-Carboxy[2.2]paracyclophan (55)122 wurden die Amide 56 bis 62 er-
halten. Hierfür wurde die Säure 55 mittels Thionyl- beziehungsweise Oxalylchlorid in
das entsprechende Säurechlorid überführt.59 Unter basischen Bedingungen erfolgte an-
schließend die Reaktion mit einem Amin zum Carboxamid (Tabelle 4.1).
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Nach Reaktion des Säurechlorids mit Anilin oder Perfluoranilin wurden die Amide 56
und 57 in 96% beziehungsweise 39% Ausbeute isoliert (Einträge 1 und 2). Analoge
Benzoesäurederivate konnten zum Beispiel in der direkten Arylierung123 oder Fluorie-
rung124 erfolgreich eingesetzt werden. Die Reaktion des Säurechlorids mit Picolylamin,
Aminochinolin beziehungsweise Benzoylphenylamin lieferte die Amide 58 bis 60 in gu-
ter Ausbeute. Ähnliche bidentante Strukturen wurden bereits erfolgreich in der direk-
ten Arylierung125 und Acetoxylierung113,114 eingesetzt. N -Methoxybenzamide konnten
sowohl in der direkten Arylierung126 als auch in der direkten Alkoxylierung127 einge-
setzt werden. Das analoge [2.2]Paracyclophanderivat 61 wurde nach Umsetzung mit
O-Methylhydroxylaminhydrochlorid (H2NOMe·HCl) in 72% Ausbeute erhalten (Eintrag
6).
Tabelle 4.1: Synthese von [2.2]Paracyclophanylcarboxyamiden.
1) SOCl2
2) Base
    H2NROH
O
NHR
O
55
Eintrag Base H2NR Produkt Ausbeute (%)
1 Pyridin H2N 56 96
2 Pyridin H2N
F F
F
FF
57 39
3 NEt3
NH2N
58 92
4 NEt3
NH2N
59 69
5 Pyridin
H2N
O
Ph
60 58
6 Pyridin H2NOMe·HCl 61 72
7104 - HNMe2 62 96
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Neben Benzamiden haben sich Anilide als geeignete Substratklasse in der palladiumkata-
lysierten direkten C–H-Funktionalisierung etabliert.115,128–134 Die planar chiralen Ami-
de 42, 43 und 63 wurden durch eine palladiumkatalysierte C–N-Kreuzkupplung mit
4-Brom[2.2]paracyclophan (45) dargestellt (Tabelle 4.2). Hierfür wurden Pd2(dba)3 als
Katalysator und XPhos beziehungsweise 2-Di-tert-butylphosphino-2’,4’,6’-triisopropyl-
biphenyl (t-BuXPhos) als Liganden verwendet. Die Amide 42 und 43 wurden in zu-
friedenstellender Ausbeute von 69% und 79% isoliert (Einträge 1 und 2). Das acetyl-
geschützte Amin 63 konnte hingegen in nur 33% Ausbeute isoliert werden. Die C–N-
Kreuzkupplung unter Verwendung von γ-Butyrolactam als N -Nukleophil hingegen war
unter den getesteten Reaktionsbedingungen nicht erfolgreich (Einträge 4 bis 6).
Tabelle 4.2: Synthese von [2.2]Paracyclophanylamiden mittels palladiumkatalysierter
C–N-Bindungsknüpfung.
Br
Pd2(dba)3 (3–5 Mol-%)
Ligand (9–15 Mol-%)
Amid
NaOt-Bu
Toluol
N
R1
R2
O
45
Eintrag Amid Ligand T/◦C t/h Produkt Ausbeute (%)
1 H2NCOEt t-BuXPhos 75 16 42 69
2 H2NBoc XPhos RT 65 43 79
3 H2NAc t-BuXPhos 75 16 63 33
4
HN
O
XPhos 75 16 64 0
5 t-BuXPhos 75 16 64 0
6 dppf 110 48 64 0
Da das Amid 63 in der C–N-Kreuzkupplung nur in moderater Ausbeute erhalten wer-
den konnte, wurde dieses in einem alternativen Ansatz aus dem Oxim 65135 gewon-
nen. In einer mit Zinkchlorid und p-Toluolsulfonsäure (PTSA) vermittelten Beckmann-
Umlagerung136 wurde das Amid 63 in guter Ausbeute von 80% isoliert (Schema 4.5).
kat. PTSA 
kat. ZnCl2
MeCN, 5 h, Rückfluss
(80%)
H
N Me
O
Me
NOH
65 63
Schema 4.5: Beckmann-Umlagerung von Oxim 65 zur Synthese des Amids 63.
43
Palladiumkatalysierte ortho-Funktionalisierung von [2.2]Paracyclophanen
Das Pyrrolidon 64 wurde ausgehend von Amin 66137 in einer Zweistufensynthese erhal-
ten. Nach Umsetzung des Amins 66 mit 4-Chlorbuttersäurechlorid erfolgte die Zyklisie-
rung des erhaltenen Amids unter basischen Bedingungen. Das Lactam 64 wurde in einer
Gesamtausbeute von 85% isoliert (Schema 4.6)
NH2 1) Na2HPO4 N
OCHCl3
2) NaOEt
EtOH
Gesamtausbeute: 85%
66 64
Schema 4.6: Synthese des pyrrolidonylsubstituierten [2.2]Paracyclophans 64.
Benzoesäureester konnten in einer rutheniumkatalysierten direkten ortho-Hydroxylierung
erfolgreich zur Kontrolle der Regioselektivität eingesetzt werden.138 Im Gegensatz da-
zu wurden analoge Alkylbenzoesäureester bis zum heutigen Zeitpunkt noch nicht in der
palladiumkatalysierten direkten Funktionalisierung verwendet. Um in den folgenden Ka-
piteln ein möglichst breites Substratspektrum zu analysieren, wurde deshalb der Ester
67 ausgehend von der Säure 55 in 95% Ausbeute synthetisiert (Schema 4.7).
OH
O
SOCl2 OMe
O
MeOH
(95%)
55 67
Schema 4.7: Synthese des Methylesters 67.
Die ortho-dirigierenden Eigenschaften des N,N -Dimethylamins 54 wurden im Rahmen
der Synthese des Palladazyklus 53 bereits beschrieben.104 Abweichend von der litera-
turbekannten Synthese erforderte die Reduktion des Amids 62 mit Lithiumaluminium-
hydrid (LiAlH4) jedoch eine erhöhte Reaktionstemperatur von bis zu 60
◦C. Das Dime-
thylamin 68 wurde in moderater Ausbeute von 39% isoliert (Schema 4.8).
4.2.1.2 Oxim- und Iminsubstituierte [2.2]Paracyclophane
Neben Amiden haben sich Aryloximether als gute Substrate für eine Vielzahl von di-
rekten Funktionalisierungen erwiesen.109–111,139–147 Ausgehend von den Ketonen 2a und
2b beziehungsweise dem Aldehyd 2c konnten die entsprechenden O-Methyloximether
69a bis 69c in moderater bis ausgezeichneter Ausbeute von 33% bis 98% isoliert wer-
den (Schema 4.9). Die Bromierung des Oximethers 69a mit N -Bromsuccinimid (NBS)
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THF, 0–60 °C
(39%)
NMe2NMe2
O
LiAlH4 (3 Äquiv.)
62 54
Schema 4.8: Reduktion des Amids 62 zum Dimethylamin 54.
lieferte das pseudo-geminal disubstituierte [2.2]Paracyclophan 70 in 91% Ausbeute. Zur
Bestimmung der Regioselektivität der Bromierung wurde das Bromid 70 durch saure
Hydrolyse in 41% Ausbeute in das Keton 71 überführt. Durch den Vergleich der erhalte-
nen NMR-Daten mit denen in der Literatur wurde die Substitution in pseudo-geminaler
Position bestätigt.50
MeOH oder EtOH
Rückfluss
NOMeO
R H2NOMe·HCl
Pyridin
R
a: Me (98%)
b: Ph (32%)
c: H (96%)
MeCN, 100 °C
(91%)
NOMe
Me
NBS
Br
Et2O, Rückfluss
(41%)
O
Me
HCl
Br
2a–c
69a
69a–c
70 71
Schema 4.9: Synthese der [2.2]Paracyclophanyloximether 69a–c und 70.
Zusätzlich zum O-Methyloximether 69a (Schema 4.9) wurde der O-Acetyloximether 72
synthetisiert. Dieser konnte nach Umsetzung des Oxims 65 mit Essigsäure und Essig-
säureanhydrid in 96% Ausbeute isoliert werden (Schema 4.10 oben). In der anschlie-
ßenden Untersuchung der direkten C–H-Funktionalisierung sollte anhand dieser beiden
Verbindungen der Einfluss der Schutzgruppe auf die dirigierenden Eigenschaften von
donorsubstituierten [2.2]Paracyclophanen abgeschätzt werden. Zusätzlich sollten die di-
rigierenden Eigenschaften dieser Oximderivate mit Iminen verglichen werden. Hierfür
wurde das Aldimin 73 unter Zusatz von Diethylzinnchlorid (Et2SnCl2) aus dem Alde-
hyd 2c und Trimethylanilin in 86% Ausbeute gewonnen (Schema 4.10 unten).
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Toluol, Rückfluss
(86%)
NO
H
kat. Et2SnCl2
Me
Me
Me
Me
NOH
AcOH/Ac2O
(94%)
Me
NOAc
NH2
Me Me
Me
+
65 72
2c 73
Schema 4.10: Synthese des acetylgeschützten Oxims 72 und des Aldimins 73.
4.2.1.3 Heterozyklisch substituierte [2.2]Paracyclophane
Als weitere Donorsubstituenten für die palladiumkatalysierte direkte C–H-Funktionali-
sierung haben sich stickstoffhaltige Heterozyklen etabliert. Wie bereits in Abschnitt
1.2.3.4 diskutiert, konnten von Oxazolinyl[2.2]paracyclophan 21a ausgehend die ent-
sprechenden ortho-Palladazyklen 22 und 24 isoliert werden. In der Hoffnung, die Bil-
dung eines Gemischs aus ortho- und benzylischer Substitution durch die Verwendung
des kleineren Isopropylsubstituenten zu vermeiden, wurde das 2-Isopropyloxazolin 21b44
ebenfalls für die Untersuchungen in der vorliegenden Arbeit ausgewählt (Abbildung 4.2).
Dieses wurde als Diastereomerengemisch eingesetzt. Des Weiteren wurde das in Abbil-
dung 4.2 gezeigte Pyridinderivat 74 einer von Rowlands und Mitarbeitern entwickelten
Vorschrift folgend synthetisiert.148
N
O
N
7421b
Abbildung 4.2: Struktur ausgewählter literaturbekannter [2.2]Paracyclophanylhetero-
zyklen.
Zusätzlich zu dem Pyridin 74 wurden das Pyrazol 75 und das Indazol 76 als erfolgver-
sprechende Substrate erachtet. Im Allgemeinen erfolgt die Synthese von Arylpyrazolen
durch eine kupferkatalysierte Aminierung.149 Unter den untersuchten Reaktionsbedin-
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gungen (siehe Tabelle 4.3) konnte das Pyrazol 75 allerdings nur in Gegenwart von stö-
chiometrischen Mengen Kupfer, bezogen auf das Bromid 45, in einer Ausbeute von
maximal 8% isoliert werden (Eintrag 4).
Tabelle 4.3: Versuche zur kupferkatalysierten Synthese von Pyrazolyl[2.2]paracyclo-
phan 75.a
Br
Cu2O
Cs2CO3
DMF, 110/135 °C
N N
N
HN+
45 75
Eintrag 45 (Äquiv.) Pyrazol (Äquiv.) Cu2O (Äquiv.) T/
◦C Ausbeute (%)
1 1.5 1.0 0.1 110 0
2 1.0 1.5 0.1 110 0
3 1.0 1.5 0.1 135 0
4 1.0 1.5 0.5 135 8
a Allgemeine Reaktionsbedingungen: Bromid 45 , Pyrazol, Cs2CO3 (2.0 Äquiv.) und Cu2O wurden
für 18 Stunden unter Argonatmosphäre umgesetzt.
Bessere Ergebnisse konnten in einer Pd2(dba)3-katalysierten Aminierung erzielt werden
(Tabelle 4.4). In Anwesenheit des Liganden t-BuXPhos konnte das Pyrazol 75 nach
6.5 Stunden mit einer Ausbeute von 84% isoliert werden (Eintrag 2). Die Synthese des
Pyrazols 75 verdeutlicht erneut, dass die Wahl des richtigen Liganden essentiell ist. In
Gegenwart des zu t-BuXPhos strukturell verwandten Liganden XPhos fand keine Kreuz-
kupplung statt (Eintrag 1). Des Weiteren konnte Indazol als N -Nukleophil verwendet
werden. Aufgrund einer geringeren Reaktivität des Indazols im Vergleich zu Pyrazol wur-
de die Reaktionsdauer erhöht. Nach 24 Stunden wurde das planar chirale Indazolderivat
76 in 68% Ausbeute erhalten (Eintrag 3).
Um abzuschätzen, ob die Entfernung des Donorsubstituenten am [2.2]Paracyclophan-
gerüst einen Einfluss auf die direkte C–H-Funktionalisierung hat, wurde versucht, das
Pyridinderivat 78 zu synthetisieren. Dieses ist im Vergleich zum Pyridin 74 um eine CH2-
Einheit verlängert. Das Bromid 45 wurde hierfür einem Lithium/Brom-Austausch un-
terzogen und die erhaltene Lithiumspezies mit Picolinaldehyd umgesetzt (Schema 4.11).
Der entsprechende Alkohol 77 wurde als ein Diastereomerengemisch in 67% Ausbeute
isoliert. Für die anschließende Dehydroxylierung zum Pyridin 78 konnten keine Reak-
tionsbedingungen gefunden werden. Sowohl die Umsetzung des Alkohols 77 mit Pd/C
und Ammoniumformiat in einem Gemisch aus Essigsäure und Ethanol als auch die De-
hydroxylierung mittels Polymethylhydrosiloxan (PMHS) in Anwesenheit katalytischer
Mengen FeCl3 war nicht erfolgreich.
150,151
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Tabelle 4.4: Synthese der heterozyklisch substituierten [2.2]Paracyclophane 75 und 76.
Br
Pd2(dba)3 (2.5 Mol-%)
Ligand (10 Mol-%)
NaOt-Bu
Toluol, 80 °C
N N
N
HN+
HNR1R2
45
Eintrag HNR1R2 Ligand t/h Produkt Ausbeute (%)
1 Pyrazol XPhos 24 75 0
2 Pyrazol t-BuXPhos 6.5 75 84
3 Indazol t-BuXPhos 24 76 68
a Allgemeine Reaktionsbedingungen: Bromid 45 (1.0 Äquiv.), N -Nukleophil
(1.3 Äquiv.), NaOt -Bu (1.5 Äquiv.), Pd2(dba)3 (2.5 Mol-%) und Ligand
(10 Mol-%) wurden in Toluol (0.5 M-Lösung von 45) bei 80 ◦C unter Ar-
gonatmosphäre umgesetzt.
Br
1) n-BuLi
Et2O, −78 °C bis RT(67%)
N
H
O
2)
N
OH
N
45 77 78
Schema 4.11: Versuche zur Synthese des Pyridinderivates 78.
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4.2.2 Direkte ortho-Acetoxylierung von [2.2]Paracyclophanen
Wie bereits in Abschnitt 4.1.2 diskutiert, hat sich die palladiumkatalysierte direkte Ace-
toxylierung in einer Vielzahl von Anwendungen etabliert.7,119 Somit wurde diese Trans-
formation als Ausgangsreaktion zur Untersuchung der direkten C(sp2)–H-Funktionali-
sierung von [2.2]Paracyclophanen gewählt. Als Modellverbindung wurde der Oximether
69a eingesetzt. Dieser ist in guter Ausbeute in einem Multigrammmaßstab zugänglich.
Zusätzlich ist die Enantiomerentrennung des Ketons 2a bereits literaturbekannt (Sche-
ma 1.5),29,152 sodass der enantiomerenreine Oximether 69a ohne die Entwicklung neuer
Bedingungen einfach zu erhalten ist. Ferner wurden Oximether in einer Vielzahl weiterer
palladiumkatalysierter C–H-Funktionalisierungen eingesetzt. So liegen neben der Unter-
suchung der direkten Acetoxylierung109–111 weitere Transformationen wie zum Beispiel
die Arylierung,142,145,147 Halogenierung,139,146 Alkoxylierung,109 Amidierung,140 Nitrie-
rung,144 Acylierung143 und Ethoxycarbonylierung141 nahe.
Unter literaturbekannten Reaktionsbedingungen109 konnte der planar chirale Oximether
69a ortho-selektiv acetoxyliert werden. In Anwesenheit von 5Mol-% Pd(OAc)2 und
1.1 Äquivalenten PIDA wurde der ortho-acetoxylierte Oximether 79a in 75% Ausbeu-
te isoliert. Entgegen dem für [2.2]Paracyclophane sonst üblichen Verhalten mussten die
für Benzolderivate etablierten Reaktionsbedingungen nur geringfügig modifiziert werden
(Tabelle 4.5). In Anwesenheit eines Überschusses PIDA wurde eine Steigerung der Aus-
beute beobachtet, wobei unter Einsatz von 1.5 Äquivalenten PIDA das beste Ergebnis
mit 79% Ausbeute erhalten wurde (Einträge 2 und 3). Die Variation der Konzentration
der Reaktionslösung im Bereich 0.6M bis 0.12M hatte hingegen keinen Effekt (Ein-
trag 2 verglichen mit Einträgen 4 und 5). Um die Freisetzung stöchiometrischer Mengen
Iodbenzols als Nebenprodukt zu vermeiden, wurde der Einsatz alternativer Oxidations-
mittel untersucht. Oxon und K2S2O8 wurden bereits in der direkten Acetoxylierung von
Oximethern verwendet.109 Für das vorliegende Reaktionsgemisch konnten jedoch nur ge-
ringere Ausbeuten von 16% und 17% erzielt werden (Einträge 6 und 7). Der Palladium-
anteil konnte auf 1Mol-% reduziert werden und der acetoxylierte Oximether 79a wurde
dennoch in guter Ausbeute von 77% isoliert. In Abwesenheit des Palladiumkatalysators
oder des Oxidationsmittels wurde das Produkt 79a nicht gebildet (Einträge 9 und 10).
Die Anwesenheit größerer Mengen Wasser wurden in der palladiumkatalysierten direk-
ten Acetoxylierung ebenfalls toleriert. In einem 1/1-Gemisch aus Essigsäure und Wasser
wurde der acetoxylierte Oximether 79a weiterhin in akzeptabler Ausbeute von 64% ge-
bildet (Eintrag 11). Im Gegensatz zu den Ergebnissen von Zheng konnte das Produkt
einer direkten Hydroxylierung mit Wasser als Nukleophil nicht isoliert werden.117 Für
eine potentielle Anwendung des erhaltenen Oximethers 79a in den Materialwissenschaf-
ten wurde das Scale-up der direkten Acetoxylierung untersucht. Ausgehend von 2.0 g
(7.2mmol) Oximether 69a wurde das ortho-acetoxylierte Produkt 79a in Anwesenheit
von 2Mol-% Pd(OAc)2 in 74% Ausbeute isoliert (Eintrag 12).
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Tabelle 4.5: Optimierung der Reaktionsbedingungen für die direkte Acetoxylierung des
Oximethers 69a.a
100 °C, 16 h
NOMe
kat. Pd(OAc)2
Oxidationsmittel
Me
NOMe
Me
OAc
69a 79a
Eintrag Oxidationsmittel Pd(OAc)2 Lösungsmittel Ausbeute
(Äquiv.) (Mol-%) (%)
1 PIDA (1.1) 5 AcOH/Ac2O (1/1) 75
2 PIDA (1.5) 5 AcOH/Ac2O (1/1) 79
3 PIDA (2.0) 5 AcOH/Ac2O (1/1) 76
4 PIDA (1.5 ) 5 AcOH/Ac2O (1/1) 79
b
5 PIDA (1.5 ) 5 AcOH/Ac2O (1/1) 78
c
6 Oxon (1.5) 5 AcOH/Ac2O (1/1) 16
7 K2S2O8(1.5) 5 AcOH/Ac2O (1/1) 17
8 PIDA (1.5) 1 AcOH/Ac2O (1/1) 77
9 - 5 AcOH/Ac2O (1/1) 0
10 PIDA (1.5) - AcOH/Ac2O (1/1) 0
11 PIDA (1.1) 5 AcOH/H2O (1/1) 64
12 PIDA (1.5) 2 AcOH/Ac2O (7/1) 74
d
a Allgemeine Reaktionsbedingungen: Der Oximether 69a (200 mg, 0.716 mmol), Oxi-
dationsmittel und Pd(OAc)
2
wurden in einem verschlossenen Schlenkrohr im ange-
gebenen Lösungsmittelgemisch (0.1 M-Lösung von 69a) unter Luft für 16 Stunden
gerührt.
b 0.06 M.
c 0.12 M.
d 2.0 g Maßstab.
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Die ortho-Selektivität der C–H-Funktionalisierung wurde, analog zu den planar chira-
len Carbazolen, durch 1H- und 13C-NMR-Spektroskopie nachgewiesen. Aufgrund der
vier Methylenpeaks im 13C-Spektrum kann eine benzylische Substitution ausgeschlossen
werden. Zusätzlich weist das 1H-NMR-Spektrum im Bereich von 6.45 ppm bis 6.89 ppm
die typische Aufspaltung für ortho-substituierte [2.2]Paracyclophane aus vier Dubletts
von Dubletts und zwei Dubletts auf.
Zur Untersuchung der Übertragbarkeit der direkten Acetoxylierung auf weitere donor-
substituierte [2.2]Paracyclophane wurden die in Abschnitt 4.2.1 beschriebenen [2.2]Para-
cyclophane den optimierten Reaktionsbedingungen ausgesetzt. Die erhaltenen Ergebnis-
se sind in Abbildung 4.3 auf Seite 52 und Abbildung 4.6 auf Seite 56 zusammengefasst.
Zusätzlich zum methylsubstituierten Oximether 69a konnten auch der phenylsubstitu-
ierte Oximether 69b und der Aldoximether 69c in der direkten Acetoxylierung einge-
setzt werden. Die ortho-acetoxylierten [2.2]Paracyclophane 79b und 79c wurden in 88%
und 68% Ausbeute isoliert (Abbildung 4.3). Der zusätzliche Bromsubstituent in pseudo-
geminaler Position des Oximether 70 wurde toleriert und das trisubstituierte [2.2]Para-
cyclophan 80 in 87% Ausbeute gebildet. Außerdem konnte das acetylgeschützte Oxim
72 eingesetzt werden. Für dieses Substrat musste die Reaktionsdauer im Vergleich zu
den methylierten Oximen 69a bis 69c und 70 reduziert werden. Das ortho-acetoxylierte
Produkt 81 wurde innerhalb von drei Stunden in 61% Ausbeute gebildet. Im Gegensatz
dazu hatte sich das Produkt bei einer Reaktionsdauer von 16 Stunden bereits deutlich
zersetzt und konnte in nur 23% isoliert werden. Die pyridinyl- und pyrazolylsubstitu-
ierten [2.2]Paracyclophane 74 und 75 zeigten ebenfalls gute dirigierende Eigenschaften.
Die analogen ortho-acetoxylierten Produkte 82 und 83 wurden in guten Ausbeuten
von 61% und 53% gebildet. Im Falle des Pyridinyl[2.2]paracyclophans 82 konnte die
Regioselektivität der C–H-Funktionalisierung erst nach Hydrolyse des Esters ermittelt
werden, da die Überlappung der aromatischen Protonen im 1H-NMR-Spektrum keine
exakte Zuordnung ermöglichte. Das phenolische Produkt 84 wurde durch Hydrolyse mit
methanolischem K2CO3 in 86% Ausbeute gebildet (Schema 4.12).
OAc
N
OH
NK2CO3
MeOH, RT
(86%)
82 84
Schema 4.12: Basische Hydrolyse des Pyridinylesters 82.
Durch die Hydrolyse wurde die Aufspaltung der Peaks erhöht, sodass sich erneut das
typische Muster (vier Dubletts von Dubletts und zwei Dubletts) zeigte und die ortho-
Selektivität bestätigt wurde (Abbildung 4.4).
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AcOH/Ac2O (1/1)
100 °C, 16 h
Pd(OAc)2 (5 Mol-%)
PIDA (1.1−1.5 Äquiv.)
OAcH
DG DG
NOMe
Me
OAc
79%
NOMe
Ph
OAc
88%
NOMe
H
OAc
68%
NOMe
Me
OAc
87%
Br
NOAc
Me
OAc
61% [3 h]
OAc
61%
N
N
OAc
53%
N
79a 79b 79c 80
81 82 83
Abbildung 4.3: Substratspektrum der ortho-selektiven direkten C–H-Acetoxylierung
von donorsubstituierten [2.2]Paracyclophanen.
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Abbildung 4.4: Ausschnitt der 1H-NMR-Spektren der ortho-substituierten [2.2]Para-
cyclophanylpyridine 82 (blau, oben) und 84 (rot, unten) in CDCl3.
Zusätzlich konnte die Struktur des trisubstituierten [2.2]Paracyclophans 80mittels Rönt-
genstrukturanalyse bestätigt werden. Geeignete Kristalle wurden aus Ethylacetat bei
Raumtemperatur erhalten. Abbildung 4.5 zeigt die aus den Röntgendaten ermittelte
Struktur.a Analog zum Carbazol 25a weist die Struktur der Verbindung 80 die typische
bootförmige Verzerrung der beiden Benzolringe auf. Die verbrückten Kohlenstoffatome
(C9, C12 und C2, C5) weichen von den durch C10, C11, C13 und C14 beziehungswei-
se C1, C3, C4 und C6 definierten Ebenen um 0.14Å bis 0.19Å ab. Diese Verzerrung
äußert sich außerdem in den Bindungswinkeln, die mit ca. 119◦ vom idealen Benzol ab-
weichen. Besonders hervorzuheben ist die verlängerte Bindung zwischen C11 und C12.
Mit 1.425(2)Å unterscheidet sich diese stark von den übrigen C–C-Bindungslängen der
Benzolringe (1.38Å bis 1.40Å). Auf Basis von theoretischen Strukturanalysen der Oxime
69a, 70 und 80 in der Gasphase wird dies auf abstoßende Wechselwirkungen zwischen
dem Oximsubstituenten an C11 und der benachbarten CH2-Gruppe der Ethylbrücke
zurückgeführt.
In Abbildung 4.6 auf Seite 56 sind die eingesetzten donorsubstituierten [2.2]Paracyclo-
phane zusammengefasst, die unter den verwendeten Reaktionsbedingungen keiner ortho-
selektiven direkten Acetoxylierung unterzogen werden konnten. In einigen Fällen konnte
zwar der Molekülionenpeak einer acetoxylierten Zielverbindung mittels Gaschromatogra-
a Sowohl die Röntgenstrukturanalyse als auch die theoretische Strukturanalyse wurden von Prof. Dr.
Gerhard Raabe durchgeführt.
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C7
C8
C9
O1 C17
C18
O2
C20
C19
N
O3
C21
C10
C11
C14
C13
C12
C15
Br
C16
C2
C3
C4
C1
C6
C5
Abbildung 4.5: Röntgenstruktur des racemischen Oximethers 80 in fester Phase.
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phie-Massenspektrometrie (GC-MS) detektiert, jedoch keine analysenreine Verbindung
isoliert werden. Die bidentaten Amide 58 und 60 und das Lactam 64 wurden unter den
Reaktionsbedingungen nicht umgesetzt. Selbst bei erhöhter Temperatur von 150 ◦C in
Essigsäure beziehungsweise Acetonitril oder einer verlängerten Reaktionsdauer von bis
zu 38 Stunden konnte kein Umsatz des Lactams 64 beobachtet werden. Es wird vermu-
tet, dass der Donorsubstituent infolge der sterischen Abschirmung durch das [2.2]Para-
cyclophangerüst für das Palladiumkation nicht zugänglich ist. Zusätzlich kann es durch
abstoßende Wechselwirkungen zwischen Donorsubstituent und [2.2]Paracyclophangerüst
zur bevorzugten Ausbildung eines Rotationsisomers kommen, welches nicht in der Lage
ist, einen ortho-Palladazyklus auszubilden. Die Ausweitung der ligandenunterstützten
direkten Funktionalisierung auf weniger basische Substrate, wie Aldehyde oder Ketone,
liegt im Fokus aktueller Untersuchungen.7 Der Einsatz der sauerstoffhaltigen Chelato-
ren, wie des Amids 62, der Säure 55, des Carbamats 18 sowie des Ketons 2a, war
nicht erfolgreich. Anhand des Ketons 2a konnte gezeigt werden, dass die Basizität des
Donorsubstituenten auch für [2.2]Paracyclophane einen entscheidenden Einfluss auf die
palladiumkatalysierte direkte Funktionalisierung hat. Erst durch die Derivatisierung des
Ketons 2a, welches ein O-Donor ist, zum Oximether 69a wird aufgrund der besseren
Koordination des Palladiumzentrums durch N -Donoren eine C–H-Funktionalisierung er-
möglicht. Anhand des Carbamats 18 wurde zusätzlich gezeigt, dass gute dirigierenden
Eigenschaften in der ortho-Lithiierung von [2.2]Paracyclophanen nicht auf die ortho-
Palladierung übertragbar sind.
Das Amid 61 und das Amin 54 wurden unter den gegebenen Reaktionsbedingungen
vollständig zersetzt. Die Isolation eines der Zersetzungsprodukte war allerdings nicht er-
folgreich. Das Imin 73 wurde unter den sauren Reaktionsbedingungen vollständig und in
Acetonitril teilweise zum Aldehyd 2c hydrolysiert. Zur Derivatisierung der Carbonylver-
bindungen muss somit ein säurestabiler Oximether verwendet werden. Das Oxazolin 21b
wurde einer 1,2-Addition unterzogen und das Produkt 85 konnte als Diastereomeren-
gemisch in 32% Ausbeute isoliert werden (siehe Abbildung 4.7). Eine vergleichbare 1,2-
Addition wurde bereits während der Untersuchungen zur ortho-Lithiierung von [2.2]Pa-
racyclophanyloxazolinen beobachtet.59 Weitere Zersetzungsprodukte konnten nicht iden-
tifiziert werden.
Für das Amid 56 und den Ester 67 wurde der Molekülionenpeak eines acetoxylierten
Produkts in der Reaktionsmischung mittels GC-MS detektiert. Im Falle der Amide 57,
59 sowie 42, des Indazols 76 und des Amins 46i wurden größere Mengen eines ace-
toxylierten Produkts nachgeweisen. Es war jedoch bis zum heutigen Zeitpunkt nicht
möglich, eines dieser Produkte analysenrein zu isolieren und die Regioselektivität der
Acetoxylierung zu bestimmen.
Anstelle eines ortho-acetoxylierten Amids wurde aus dem Amid 63 unter den verwen-
deten Reaktionsbedingungen das para-acetoxylierte Amid 86a (Abbildung 4.7) in 41%
Ausbeute gebildet. In der direkten ortho-Acetoxylierung von Acetaniliden wurde der
Einsatz von K2S2O8 als Oxidationsmittel beschrieben.
115 Im Gegensatz dazu konnte das
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Abbildung 4.6: Übersicht der donorsubstituierten [2.2]Paracyclophane, die unter den
entwickelten Reaktionsbedingungen nicht ortho-selektiv acetoxyliert
wurden.
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O
HN
Me
Me
OAc
NHAc
AcO
85 86a
Abbildung 4.7: Konkurrenzprodukte zur direkten ortho-Acetoxylierung.
planar chirale Acetamid 63 in Anwesenheit des Peroxids K2S2O8 in einem Gemisch aus
Essigsäure/Dichlorethan (DCE) keiner direkten ortho-Acetoxylierung unterzogen wer-
den. Auf die beobachtete para-Selektivität der Acetoxylierung des Acetamids 63 wird
an dieser Stelle nicht näher eingegangen, da diese Beobachtung im Anschluss genauer
untersucht wurde und die erhaltenen Ergebnisse in Kapitel 5 diskutiert werden.
4.2.2.1 Versuche zur kinetische Racematspaltung
Abschließend wurde der Versuch einer kinetischen Racematspaltung während der direk-
ten ortho-Acetoxylierung des Oximethers 69a unternommen. Im Rahmen einer direkten
C–H-Butylierung von prochiralen Verbindungen konnten Yu und Mitarbeiter zeigen,
dass durch den Zusatz von N -geschützten Aminosäuren als Liganden die Bildung eines
Enantiomers bevorzugt wurde.153 In ihren Studien konnte ein Enantiomerenüberschuss
von bis zu 95% erhalten werden. Wie bereits in Abschnitt 4.1.1 diskutiert, konnten die
planar chiralen Palladazyklen 51, 52 und 53 durch den Zusatz von Aminosäuren in
die entsprechenden enantiomerenreinen Palladazyklen überführt werden.102–105 Darauf
aufbauend lag die Vermutung nahe, dass der Zusatz chiraler Liganden eine kinetische
Racematspaltung während der palladiumkatalysierten ortho-selektiven Acetoxylierung
des Oximethers 69a ermöglichen würde. In Tabelle 4.6 sind die untersuchten Reakti-
onsbedingungen und Liganden zusammengefasst. Mit dem Ziel nur 50% des Oximethers
69a umzusetzen, wurde die Reaktionszeit von 16 Stunden auf eine Stunde verringert.
Dennoch wurde der Oximether 69a vollständig umgesetzt und das acetoxylierte Pro-
dukt 79a in gleicher Ausbeute isoliert (Eintrag 1 verglichen mit Eintrag 2). Der Zusatz
des Liganden N -Boc-Val zeigte keinerlei Auswirkung auf die Reaktivität, sodass sowohl
identischer Umsatz als auch Ausbeute erreicht wurden und 79a als Racemat vorlag
(Eintrag 3). Die Absenkung der Reaktionstemperatur auf 40 ◦C oder der Wechsel zu
Dioxan als Lösungsmittel verhinderten die Bildung des ortho-acetoxylierten Produkts
(Einträge 5 und 6). Die folgenden Versuche wurden deshalb bei 60 ◦C und einer Reak-
tionsdauer von 30Minuten durchgeführt. In Anwesenheit einer der N -Boc-geschützten
Aminosäuren Valin (Val), Phenylalanin (Phe) oder Isoleucin (Ile) beziehungsweise des
Phosphin-Liganden (R)-BINAP konnte keine Enantiomerenanreicherung des Produkts
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79a beobachtet werden (Einträge 7 bis 9 und 13). Die ungeschützten Aminosäuren
L-Prolin und L-Leucin hingegen deaktivierten den Palladiumkatalysator, sodass die di-
rekte Acetoxylierung des Oximethers 69a nicht erfolgte. Selbst nach einer verlängerten
Reaktionsdauer von zwei Stunden konnte kein Umsatz des Oximethers 69a detektiert
werden (Einträge 10 bis 12).
Tabelle 4.6: Versuche zur kinetischen Racematspaltung des Oximethers 69a während
der palladiumkatalysierten direkten Acetoxylierung.a
NOMe
Pd(OAc)2 (5 Mol-%)
chiraler Ligand
PIDA (1.5 Äquiv.)
Me
NOMe
Me
OAcAcOH
+
NOMe
Me
th: 50%, 99% ee th: 50%, 99% ee
rac-69a 69a79a
Eintrag t/h T/◦C Ligand Umsatz rac-69a Ausbeute 79a ee 79a
(Mol-%) (%) (%)
1 16 100 - 100 79 n.b.
2 1 100 - 100 78 0
3 1 100 N -Boc-Val (10) 100 78 0
4 1 60 N -Boc-Val (10) 86 70 0
5 1 40 N -Boc-Val (10) 26 0 n.b.
6 1 40 N -Boc-Val (10) 0 0 n.b.b
7 0.5 60 N -Boc-Val (10) 25 24 0
8 0.5 60 N -Boc-Ph (10) 25 17 0
9 0.5 60 N -Boc-Ile (10) 17 11 0
10 0.5 60 L-Prolin (10) 0 0 n.b.
11 2 60 L-Prolin (10) 0 0 n.b.
12 0.5 60 L-Leucin (10) 0 0 n.b.
13 0.5 60 R-BINAP (10) 36 30 0
a Allgemeine Reaktionsbedingungen: Der Oximether 69a (200 mg, 0.716 mmol), PIDA (1.5 Äquiv.),
Pd(OAc)
2
(5 Mol-%) und Ligand (10 Mol-%) wurden in einem verschlossenen Schlenkrohr in
AcOH (7.2 mL) unter Luft gerührt.
b Dioxan.
Wie bereits zuvor erläutert, könnte der enantiomerenreine Oximether 69a ausgehend
von enantiomerenreinem 4-Acetyl[2.2]paracyclophan (2a) erhalten werden. Eine Race-
merisierung während der palladiumkatalysierten Acetoxylierung ist nicht zu erwarten,
sodass der enantiomerenreine ortho-acetoxylierte Oximether 79a auf diesem Wege er-
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halten werden könnte. Eine kinetische Racematspaltung wäre aufgrund einer verkürzten
Synthese erstrebenswert gewesen. Da die in Tabelle 4.6 zusammengefassten Ergebnisse
allerdings keinerlei Enantiomerenanreicherung aufweisen, wurde diese Idee nicht wei-
ter verfolgt und anstelle dessen die Derivatisierung der erhaltenen Strukturen sowie die
Ausdehnung auf weitere direkte Funktionalisierungen genauer untersucht.
4.2.2.2 Derivatisierung des ortho-acetoxylierten Oximethers
Ausgehend von dem disubstituierten Oximether 79a wurden weitere ortho-substituierte
[2.2]Paracyclophane erhalten (Schema 4.13). Analog zum Pyridinderivat 82 konnte die
Acetylgruppe des acetoxylierten Oximethers 79a unter basischen Bedingungen hydro-
lysiert und das Hydroxy[2.2]paracyclophanderivat 87 in 91% Ausbeute isoliert werden
(Schema 4.13 a).
Me
NOMe
OAc
Me
O
OH
PTSA
(CH2O)n
THF, H2O
µW, 100 °C
(12%)
O
N
Me
HCl, Et2O
60 °C
(94%)
K2CO3
MeOH
(91%)
Me
NOMe
OH
a) b)
c)
Me
OAc
NHRd)79a
87 88
89 90
Schema 4.13: Synthese weiterer ortho-substituierter [2.2]Paracyclophane ausgehend
vom ortho-acetoxylierten Oximether 79a (µW: Mikrowelleneinstrah-
lung).
Eine Vielzahl planar chiraler N,O-Liganden, die aus 5-Acetyl-4-hydroxy[2.2]paracyclo-
phan (AHPC) (88) gewonnen wurde, konnte erfolgreich in der asymmetrischen Synthese
eingesetzt werden.40 Dieser Ligandenbaustein 88 sollte nach Entfernung der Acetyl-
schutzgruppe und Hydrolyse des Oximethers 87 zugänglich sein. Es wurden zahlreiche
Versuche zur Spaltung des Oximethers 79 unternommen, allerdings erwies sich die Oxim-
ethergruppe als äußerst hydrolysestabil (Tabelle 4.7). In einem Gemisch aus Salzsäure
und Et2O wurde neben dem Alkohol 87 das planar chirale Benzoxazol 89 erhalten.
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AHPC (88) hingegen wurde nicht erhalten (Tabelle 4.7, Eintrag 1). Des Weiteren wurde
die Verwendung eines Gemischs aus Salzsäure und Dioxan untersucht (Einträge 2 bis
4). Der Alkohol 87 wurde unter allen Reaktionsbedingungen gebildet. Erst bei einer
erhöhten Temperatur von 100 ◦C und einer Reaktionsdauer von 110 Stunden konnte die
Hydrolyse zu AHPC (88) beobachtet und dieses in geringer Ausbeute von 11% isoliert
werden. Gleichzeitig wurde erneut die Bildung des Benzoxazols 89 beobachtet (Eintrag
4). Die Verwendung von Aceton als Lösungsmittel und als Reagenz für eine Transoximie-
rung war nicht erfolgreich, da lediglich Spuren des Ketons 88 gebildet wurden (Einträge
5 und 7). Weder in Gegenwart von NaHSO3 noch durch Zugabe von K2S2O8 konnte
eine Hydrolyse beobachtet werden (Einträge 8 und 9). Schließlich konnte AHPC (88) in
geringer Ausbeute von 12% nach Reaktion mit PTSA und para-Formaldehyd [(CH2O)n]
unter Mikrowelleneinstrahlung (µW) aus dem ortho-acetoxylierten Oximether 79a er-
halten werden (Eintrag 10 und Schema 4.13 b).
Tabelle 4.7: Versuche zur Synthese von AHPC (88) unter Verwendung des ortho-
acetoxylierten Oximethers 79a (vgl. Schema 4.13).
Eintrag Reaktionsbedingungen Ausbeute (%)
88 87 89
1 HCl/Et2O, RT
144 0 54 24
2 HCl/Dioxan, 80 ◦C143 0 n. d. -
3 HCl/Dioxan/Cu, 80 ◦C143 0 n. d. -
4 HCl/Dioxan, 110 h, 100 ◦C 11 40 27
5 Aceton/HCl Spuren 94 Spuren
6 Aceton keine Reaktion
7 Amberlyst 15, (CH2O)n, Aceton/H2O, 80
◦C154 Spuren Spuren Spuren
8 NaHSO3, EtOH/H2O, 80
◦C111 keine Reaktion
9 K2S2O8, MeOH Zersetzung
10 PTSA, (CH2O)n, THF/H2O, µW, 100
◦C146 12 - -
Nach der zunächst unerwarteten Bildung des Benzoxazols 89 während der Hydrolyse
des Oximethers 79a konnte dieses in 94% Ausbeute durch Reaktion in Salzsäure/Et2O
bei 60 ◦C erhalten werden (Schema 4.13 c). Die Synthese der strukturell verwandten
planar chiralen Benzothiazole und Benzimidazole wurde bereits in der Literatur dis-
kutiert.33,94,155 Durch die hier beschriebene Synthese des planar chiralen Benzoxazols
89 wird die Reihe der planar chiralen Benzheteroazole vervollständigt. Die Bildung des
Benzoxazols 89 kann durch eine Beckmann-Umlagerung erklärt werden. Eine vergleich-
bare Umlagerung von 2-Hydroxyarylketoximen unter modifizierten Reaktionsbedingun-
gen für die Synthese von nicht chiralen Benzoxazolen ist bereits literaturbekannt.156–158
Die Bildung eines planar chiralen Benzisoxazols anstelle des Benzoxazols 89 wurde durch
NOE-NMR-Studien ausgeschlossen.
Die Reduktion des Oximethers zur Synthese der Amine 90 (R = OMe, H) war nicht
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erfolgreich. Weder in Methanol (MeOH) noch in einem Gemisch aus Methanol, Dichlor-
methan (DCM) und Essigsäure konnte Natriumborhydrid (NaBH4) zur Reduktion ein-
gesetzt werden.159 Eine Hydrierungen mit BH3·THF
160 oder H2 und Pd/C scheiterte
ebenfalls Schema 4.13 d).
Aus dem planar chiralen Benzoxazol 89 lassen sich vielversprechende N -X - beziehungs-
weise O-X -Chelatoren (mit X = O, P oder S) für die asymmetrische Synthese ableiten
(siehe Tabelle 4.8). Nach regioselektiver Deprotonierung der Methylgruppe sollte das
in situ gebildete Anion mit einem entsprechenden Elektrophil (E+) abgefangen werden.
In ersten Versuchen wurden Natriumethanolat (NaOEt) als Base und Diethyloxalat als
Elektrophil eingesetzt. Der entsprechende Ester 91 konnte nicht isoliert werden (Eintrag
1). In weiteren Versuchen wurde n-Butyllithium (n-BuLi) als Base verwendete. Weder
das Phosphin 92 mit TMSCl/Ph2PCl als Elektrophil noch der primäre Alkohol 93 mit
B(OMe)3 als Elektrophil und einer alkalischen Hydrolyse des Boresters wurde auf die-
sem Weg erhalten (Einträge 2 und 3). Im Gegensatz dazu reagierte das in situ gebildete
Anion mit dem Persulfid PhSSPh. Neben dem gewünschten Thioether 94a, der in 14%
Ausbeute isoliert wurde, wurde zusätzlich der Dithioether 94b in 22% Ausbeute gebildet
(Eintrag 4). Unter Verwendung von Benzophenon als Elektrophil wurde der potentielle
N,O- oder O,O-Ligand 95 in 66% Ausbeute erhalten (Eintrag 5).
Tabelle 4.8: Synthese der N -X - beziehungsweise O-X -Chelatoren abgeleitet vom pla-
nar chiralen Benzoxazol 89.
1) Base
2) E+
O
N
Me
O
N R1
R2
89
Eintrag Base Elektrophil (E+) R1 R2 Produkt Ausbeute
(%)
1 NaOEt Diethyloxalat H COCOOEt 91 0
2 n-BuLi TMSCl/Ph2PCl H PPh2 92 0
3 n-BuLi B(OMe)3/NaOH/H2O2 H OH 93 0
4 n-BuLi PhSSPh
H SPh 94a 14
SPh SPh 94b 22
5 n-BuLi Benzophenon H CPh2OH 95 66
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4.2.3 Weitere C–H-Funktionalisierungen des [2.2]Paracyclo-
phanyloximethers
Aufbauend auf den guten Ergebnissen in der direkten ortho-Acetoxylierung des Oxim-
ethers 69a wurde zur Erweiterung des Anwendungsgebiets dessen Einsatz in weiteren
palladiumkatalysierten C–H-Funktionalisierungen untersucht. Hierfür wurden die direkte
Halogenierung, Arylierung, Amidierung und Alkoxylierung ausgewählt.
Die ortho-selektive Bromierung sollte einen einfachen Zugang zu weiteren disubstitu-
ierten [2.2]Paracyclophanen ermöglichen. Der eingeführte Bromsubstituent könnte im
Anschluss zum Beispiel einem Lithium/Bromaustausch gefolgt von der Addition eines
Elektrophils oder einer palladiumkatalysierten C–C-, C–N- oder C–O-Kreuzkupplung
unterworfen werden. Zusätzlich zu der direkten Acetoxylierung haben Sanford und Mit-
arbeiter eine palladiumkatalysierte direkte Bromierung unter Einsatz von NBS entwi-
ckelt.107,139,161 In Analogie zur metallfreien NBS-Bromierung in Schema 4.9 erfolgte die
palladiumkatalysierte Bromierung unter den literaturbekannten Reaktionsbedingungen
in pseudo-geminaler Position und der Oximether 70 wurde in 75% Ausbeute isoliert
(Tabelle 4.9, Eintrag 1). Weder der Wechsel des Lösungsmittels zu einem Gemisch aus
Essigsäure und Essigsäureanhydrid noch die Reduktion der Reaktionstemperatur konn-
ten die Regioselektivität der Bromierung beeinflussen (Einträge 2 bis 4). Die elektrophile
aromatische Substitution in para-Position konnte in der Bromierung von Aniliden durch
den Zusatz von PTSA zugunsten eines ortho-bromierten Produkts vermieden werden.133
Dies war im Bezug auf den hier untersuchten Oximether 69a nicht möglich. In Toluol
wurde das Bromid 70 bei Raumtemperatur erst nach verlängerter Reaktionsdauer und
dem Zusatz von einem Äquivalent PTSA gebildet (Einträge 5 bis 7). Auch der Zusatz
von Silbertrifluoracetat (AgTFA), der positive Effekte in der Bromierung von Benzaldo-
ximen gezeigt hatte,146 führte nicht zur bevorzugten Bildung des Bromids 96. Es wurde
ein komplexes Gemisch aus dem Bromid 70 und mehreren dibromierten Oximethern
erhalten (Eintrag 8). Außerdem wurden N -Chlor- und N -Iodsuccinimid als Halogenie-
rungsreagenz eingesetzt. Diese wiesen allerdings eine geringere Reaktivität auf und es
wurden jeweils nur Spuren eines halogenierten Produkts detektiert.
Im Gegensatz zur direkten Acetoxylierung zeigt der Oximether 69a in der ortho-Bromie-
rung ein von donorsubstituierten Benzolderivaten abweichendes Reaktionsverhalten. Für
Letztere kann die elektrophile aromatische Halogenierung mit NXS (X = Br, I, Cl) durch
den Zusatz von Pd(OAc)2 verhindert werden und zugunsten eines ortho-halogenierten
Produkts verschoben werden.162 Dies ist im Falle des [2.2]Paracyclophanyloximethers
69a nicht möglich. Wie bereits von Reich und Cram im Jahre 1969 beschrieben, können
monosubstituierte [2.2]Paracyclophane bereitwillig einer elektrophilen Zweitsubstitution
unterzogen werden.51 Durch den Zusatz eines Palladiumkatalysators kann die Reaktivi-
tät nicht zu Gunsten einer ortho-Funktionalisierung verschoben werden.
Des Weiteren wurde der Einsatz von Calciumchlorid (CaCl2) als Chlorierungsreagenz
getestet. In Kombination mit katalytischen Mengen Pd(OAc)2 und Cu(OAc)2 konnten
62
Palladiumkatalysierte ortho-Funktionalisierung von [2.2]Paracyclophanen
Tabelle 4.9: Versuche zur direkten ortho-C–H-Bromierung des Oximethers 69a.
NOMe
Pd(OAc)2 (kat.)
NBS
Additiv
Me
NOMe
Me
Br
NOMe
Me
+
Br
69a 96 70
Eintrag Pd(OAc)2 Lösungsmittel Additiv (Äquiv.) T/
◦C t/h Produkt
(Mol-%) (%)
1 5 MeCN - 100 20 70 (75)
2 5 AcOH/Ac2O - 100 19 70 (n.b.)
3 5 MeCN - 60 20 70 (28)
4 5 MeCN - RT 21 70 (33)
5 5 Toluol PTSA (0.5) RT 47 70 (Spuren)
6 10 Toluol PTSA (0.5) RT 89 70 (Spuren)
7 10 Toluol PTSA (1.0) RT 89 70 (33)
8 10 DCE AgTFA 120 20 Gemisch
so Anilide ortho-selektiv chloriert werden.129 Die angestrebte ortho-Halogenierung des
Oximethers 69a konnte auch unter diesen Bedingungen nicht erfolgreich durchgeführt
werden, da der dichlorierte Oximether 98 bevorzugt gebildet wurde (Schema 4.14).
NOMe
Pd(OAc)2 (5 Mol-%)
Cu(OAc)2 (1 Äquiv.)
CaCl2 (4 Äquiv.)
Me
NOMe
Me
Cl
NOMe
CHCl2
+
AcOH, 110 °C, 41 h
0% 28%
69a 97 98
Schema 4.14: Versuch zur direkten Chlorierung des Oximethers 69a mit CaCl2.
In der direkten Arylierung haben sich Aryliodide als Arylierungsreagenzien in Kombi-
nation mit Silbersalzen, die sowohl als Oxidationsmittel als auch als Iodidfänger dienen,
etabliert.11 Im Falle des Oximethers 69a erfolgte mit diesen Reagenzien keine Umset-
zung zum arylierten Oximether 99 (Tabelle 4.10, Einträge 1 und 2). In neueren Ansätzen
wurden entweder Phenylboronsäuren145 oder Dibenzoylperoxid (DBPO) als Arylquelle
eingesetzt.142 Im Falle des Oximethers 69a konnte unter diesen Reaktionsbedingungen
die Bildung eines entsprechenden Molekülionenpeaks eines arylierten Produkts, wie zum
Beispiel 99, mittels GC-MS detektiert werden (Einträge 3 und 4). Die Trennung des ary-
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lierten Produkts von verbliebenem Edukt oder der vollständige Umsatz des Edukts 69a
war nicht möglich. Eine definitive Aussage zur Regioselektivität der Arylierung kann
daher nicht getroffen werden.
Tabelle 4.10: Versuche zur direkten ortho-Arylierung des Oximethers 69a.
NOMe
Pd(OAc)2 (5-10 Mol-%)
Oxidationsmittel
Me
NOMe
Me
Ar
+ Ar-X
9969a
Eintrag Ar-X Oxidationsmittel Lösungsmittel Ausbeute (%)
1 PhI163 Ag2O TFA Zersetzung
2 5-Iod-m-xylol164 AgOAc AcOH 0
3 PhB(OH)2
145 p-Benzochinon Dioxan [M+]a,b
4 DBPO142 - AcOH/MeCN [M+]a
a Detektiert mittels GC-MS, Gemisch 69a/arylierter Oximether nicht trennbar.
b Zusatz von Cu(OTf)
2
(kat.).
Die Synthese vielversprechender planar chiraler N,N -Chelatoren wurde bereits in der
Literatur beschrieben.91 Ausgehend von FHPC konnten diese durch eine palladiumkata-
lysierte C–N-Kreuzkupplung des entsprechenden Triflats erhalten werden. Die erhaltenen
[2.2]Paracyclophanderivate wurden jedoch bis zum heutigen Zeitpunkt noch nicht in der
asymmetrischen Synthese eingesetzt. Die von Thu beschriebene direkte Amidierung von
Phenylpyridinen und -oximethern sollte die Synthese neuartiger planar chiraler Ligan-
den auf einem verkürzten Syntheseweg ermöglichen.140 Hierfür wurde die Umsetzung des
Oximethers 69a mit Methylcarbamat beziehungsweise t-Butylcarbamat unter den lite-
raturbekannten Reaktionsbedingungen untersucht (Schema 4.15). Der Oximether 69a
zeigte allerdings unter den gegebenen Reaktionsbedingungen keinerlei Reaktivität und
konnte vollständig zurückgewonnen werden.
NOMe
Pd(OAc)2 (5 Mol-%)
K2S2O8
Me
NOMe
Me
NH
+
DCE, 80 °C, 20 h
H2N OR
O
R = Me, t-Bu
ORO
69a 100
Schema 4.15: Versuche zur direkten Amidierung des Oximethers 69a.
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Als weitere Methode zur direkten C–O-Bindungsknüpfung wurde die palladiumkataly-
sierte C–H-Alkoxylierung des Oximethers 69a untersucht. Im Vergleich zur Acetoxylie-
rung muss in den meisten literaturbekannten Fällen hierfür lediglich ein Alkohol anstelle
von Essigsäure als Lösungsmittel verwendet werden.107,109,127 Im Fall des Oximethers
69a wurde als Alkohol Methanol gewählt. Der ortho-Methylether 101 konnte unter Ein-
satz von PIDA als Oxidationsmittel nicht erhalten werden. Durch eine Erhöhung des
Palladiumanteils auf 10Mol-% und unter Verwendung des Persulfats K2S2O8 als Oxida-
tionsmittel wurde der ortho-alkoxylierte Oximether 101 nach 24 Stunden in 18% Aus-
beute isoliert (Schema 4.16). Hierbei erwies sich der Zusatz von Molekularsieb MS 3Å
als essentiell. In Abwesenheit des Molekularsiebs erfolgte eine Hydrolyse des Oximethers
zum Keton 2a und die C–H-Methoxylierung wurde unterdrückt.
NOMe
Pd(OAc)2 (10 Mol-%)
Oxidationsmittel
MS 3Å
Me
NOMe
Me
OMeMeOH, 100 °C, 24 h
PhI(OAc)2:  0%
K2S2O8: 18%
69a 101
Schema 4.16: Palladiumkatalysierte ortho-Methoxylierung des Oximethers 69a.
4.2.4 Direkte C–H-Methoxylierung eines planar chiralen
N-Methoxycarboxamids
In der Hoffnung, die erfolgreichen Ergebnisse im Rahmen der direkten ortho-Funktiona-
lisierung des Oximethers 69a auf weitere Substanzklassen ausdehnen zu können, wurde
die palladiumkatalysierte direkte Methoxylierung von N -Methoxy[2.2]paracyclophanyl-
carboxamid 61 in Zusammenarbeit mit Dämbkes untersucht.165 Im Rahmen einer voll-
ständigen Diskussion der Ergebnisse werden diese hier mit aufgelistet (Tabelle 4.11 auf
Seite 67) und als solche entsprechend markiert.a
Wang und Yuan beschrieben erstmalig die ortho-dirigierenden Eigenschaften eines
CONHOMe-Substituenten in der direkten Alkoxylierung.127 Hierbei verwendeten sie
K2S2O8 als Oxidationsmittel. Dieser Ansatz konnte auf das planar chirale N -Methoxy-
carboxamid 61 übertragen werden. Das ortho-methoxylierte Amid 102 wurde in Anwe-
senheit von 5Mol-% Pd(OAc)2, K2S2O8 als Oxidationsmittel und Molekularsieb 4Å in
Methanol nach 20 Stunden bei 55 ◦C in 24% Ausbeute gebildet (Tabelle 4.11, Eintrag 1).
Wang und Yuan beobachteten während ihrer Studien zur direkten Alkoxylierung, dass
der Zusatz des Kosolvens DCE einen positiven Effekt auf die Ausbeute hatte. Daher
a Mit ∗ gekennzeichnete Einträge in Tabelle 4.11 wurden von Dämbkes durchgeführt.
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wurde im Folgenden der Effekt verschiedener sowohl polarer als auch apolarer Lösungs-
mittel untersucht (Einträge 2 bis 9). Im Gegensatz zu Wang und Yuan konnte jedoch kein
positiver Effekt beobachtet werden. Die erhaltenen Ausbeuten waren in allen untersuch-
ten Lösungsmittelkombinationen geringer. Die Anwesenheit von Wasser zeigte ebenfalls
keinen gravierenden Einfluss und die Ausbeute war nur drei Prozentpunkte geringer
als in trockenem Methanol (Vergleich der Einträge 1 und 9). Jedoch war es möglich,
nach der Reaktion im Methanol-Wassergemisch zwei Nebenprodukte zu identifizieren.
Zusätzlich zum angestrebten disubstituierten Paracyclophan 102 wurden der Methyles-
ter 67 und der ortho-methoxylierte Methylester 103 (siehe Schema 4.17) in 45% und
22% Ausbeute gebildet (Eintrag 9). Die Carbonylgruppe des Amids 61 wird durch das
lewissaure Pd2+-Kation aktiviert und ein nukleophiler Angriff des Lösungsmittels Metha-
nol zur Bildung des Esters 67 ermöglicht. Die Bildung des ortho-methoxylierten Esters
103 erfolgte durch die Veresterung des ortho-substituierten Amids 102. Eine direkte
ortho-Methoxylierung des Esters 67 zur Bildung des methoxylierten Esters 103 kann
ausgeschlossen werden, da der Ester 67 unter den verwendeten Reaktionsbedingungen
keinerlei Reaktivität aufwies.
OMe
OMe
O
N(OMe)2
O
OMe
O
67 103 104
Schema 4.17: Nebenprodukte der palladiumkatalysierten direkten Methoxylierung des
N -Methoxyamids 105.
Unter Verwendung von Methanol als Lösungsmittel, ohne den Zusatz eines Kosolvens,
wurde anschließend der Einfluss des Oxidationsmittels getestet (Einträge 10 bis 20). Die
ortho-methoxylierten Produkte 102 und 103 wurden lediglich in Gegenwart der Per-
sulfate Oxon, K2S2O8 und Na2S2O8 gebildet (Einträge 16, 17, 19 und 20). Sauerstoff,
Benzochinon und Kupfer- beziehungsweise Silbersalze konnten hingegen nicht eingesetzt
werden (Einträge 11 bis 15). In Anwesenheit des Iod(III)-Reagenzes PhI(OAc)
2
wurde
die Bildung des Dimethoxyamids 104 in 65% Ausbeute beobachtet (siehe Schema 4.17).
Diese erfolgt vermutlich über eine N-Iodierung des Amids 61 und anschließende nu-
kleophile Substitution mit Methanol als Nukleophil. Eine vergleichbare Synthese von
N,N -Dialkoxyamiden unter der Verwendung von PIFA wurde fast zeitgleich zu der hier
diskutierten Beobachtung in der Literatur beschrieben.166
In keinem der bis hierhin durchgeführten Experimente (Einträge 1 bis 20) konnte ein
vollständiger Umsatz des Edukts 61 beobachtet werden. Dies konnte sowohl durch eine
Verlängerung der Reaktionsdauer auf 68 Stunden, die Erhöhung der Reaktionstempe-
ratur auf 80 ◦C als auch mit einem gesteigerten Palladiumanteil von 20Mol-% erreicht
werden (Einträge 21 bis 23). Das ortho-methoxylierte Amid 102 wurde in Gegenwart
von 5Mol-% Pd(OAc)2 und K2S2O8 als Oxidationsmittel nach 68 Stunden in maximal
66
Palladiumkatalysierte ortho-Funktionalisierung von [2.2]Paracyclophanen
Tabelle 4.11: Optimierung der palladiumkatalysierten direkten ortho-C–H-Methoxy-
lierung des N -Methoxyamids 61.a
Pd(OAc)2 (5 Mol-%)
Oxidationsmittel (2 Äquiv.)
MS 4Å
OMeMeOH, 55 °C, 20 h
NHOMe
O
NHOMe
O
61 102
Eintrag Oxidationsmittel Lösungsmittel Ausbeute (%)
(Äquiv.) 102 67 103
1∗ K2S2O8 (2.0) MeOH 24 - -
2∗ K2S2O8 (2.0) MeOH/Toluol 20 - -
3∗ K2S2O8 (2.0) MeOH/DCM 11 - -
4∗ K2S2O8 (2.0) MeOH/THF 15 - -
5∗ K2S2O8 (2.0) MeOH/Dioxan 20 - -
6∗ K2S2O8 (2.0) MeOH/DME 16 - -
7∗ K2S2O8 (2.0) MeOH/MeCN 5 - -
8∗ K2S2O8 (2.0) MeOH/DCE 11 - -
9 K2S2O8 (2.0) MeOH/H2O
b 21 45 22
10∗ PIDA (2.0) MeOH 0c - -
11∗ O2 (1 atm) MeOH 0 - -
12∗ Benzochinon (2.0) MeOH 0 - -
13 Cu(OAc)2 (2.0) MeOH 0 - -
14 AgOAc (2.0) MeOH 0 - -
15 Ag2O (2.0) MeOH 0 - -
16∗ Oxon (2.0) MeOH 22 - -
17 Na2S2O8 (2.0) MeOH 0 38 18
18 (NH4)2S2O8 (2.0) MeOH 0 46 0
19 K2S2O8/ Cu(OAc)2 (1/0.2) MeOH 29 - -
20 K2S2O8/Ag2O (0.5/1) MeOH 12 18 -
21∗ K2S2O8 (2.0) MeOH 28
d - -
22∗ K2S2O8 (2.0) MeOH 27
e - -
23∗ K2S2O8 (2.0) MeOH 18
f - -
* Versuch wurde im Rahmen der Bachelorarbeit von Dämbkes durchgeführt.165
a Reaktionsbedingungen: 0.4 mmol Amid 61, Oxidationsmittel (2 Äquiv.), 48 mg Mo-
lekularsieb 4 Å (48 mg) für 20 Stunden bei 55 ◦C unter Argonatmosphäre.
b Verhältnis 30/1.
c Bildung des Amids 104 in 65% Ausbeute.
d 68 Stunden.
e 80 ◦C.
f 20 Mol-% Pd(OAc)
2
.
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28% Ausbeute isoliert (Eintrag 21). Es konnte gezeigt werden, dass die direkte Methoxy-
lierung nicht nur auf den planar chiralen Oximether 69a beschränkt ist, sondern auch
auf das N -Methoxyamid 61 übertragbar ist. Aufgrund der starken Hydrolyselabilität
des N -Methoxyamids 61 konnten bis zum heutigen Zeitpunkt unter den verwendeten
Reaktionsbedingungen jedoch nur moderate Ausbeuten erhalten werden.
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5 Metallfreie direkte
para-Funktionalisierung von
[2.2]Paracyclophanen
5.1 Einleitung
Während der Untersuchungen zur palladiumkatalysierten direkten ortho-Acetoxylierung
wurde im Fall des Acetamids 63 eine para-selektive Acetoxylierung in 41% Ausbeute
beobachtet (siehe Abschnitt 4.2.2 und Schema 5.1). Eine para-selektive Zweitsubstitution
von monosubstituierten [2.2]Paracyclophanen wird in der Literatur jedoch äußerst selten
beschrieben. Ungeachtet dessen stellen diese vielversprechende Ausgangsstoffe für die
Materialwissenschaften dar.167 Besonders disubstituierte [2.2]Paracyclophane mit zwei
verschiedenen Heteroatomsubstituenten eröffnen weite Einsatzmöglichkeiten. Mit dem
Ziel einen allgemein gültigen Zugang zu 4,7-disubstituierten [2.2]Paracyclophanen (para)
zu erhalten, wurde die Bildung des para-substituierten Amids 86a und die Einführung
alternativer Substituenten genauer untersucht.
NHAc
AcO
NHAcPd(OAc)2 (5 Mol-%)
PIDA
AcOH/Ac2O
100 °C, 16 h
(41%)
63 86a
Schema 5.1: Ausgangsbeobachtung zur para-selektiven Acetoxylierung.
5.1.1 Para-substituierte [2.2]Paracyclophane
Einige wenige 4,7-disubstituierte [2.2]Paracyclophane wurden bereits in der Literatur
beschrieben. Bereits 1966 berichteten Cram und Day von der Synthese des hier beob-
achteten para-Acetamids 86a (Schema 5.2).31 Seit dieser ersten Erwähnung wurden keine
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weiteren Untersuchungen zu dieser oder vergleichbarer Substanzen veröffentlicht. Cram
beschrieb die Synthese des para-Acetamids 86a ausgehend von 4-Hydroxy[2.2]paracyclo-
phan (106) (Schema 5.2). Dieses wurde mit Benzolsulfonsäurediazoniumchlorid zur pa-
ra-substituierten Azoverbindung 107 umgesetzt. Anschließende Reduktion mit Natri-
umdithionit oder SnCl2/HCl
168 lieferte das instabile Aminophenol 108. Dieses konnte
zum einen durch Acylierung in das hier untersuchte Acetamid 86a überführt werden,
zum anderen konnte das planar chirale Chinon 109 durch Oxidation mit Fe2(SO4)3 er-
halten werden. Die außergewöhnlichen elektronischen Eigenschaften des Chinons 109
wurden ausgiebig untersucht.31,169,170
HO
N2 SO3H
NaOH/MeOH
HO
N2C6H4SO3H
SnCl2
HCl HO
NH2
O
O
Fe2(SO4)3
(74%
3 Stufen)
NHAc
AcO
Ac2O/
Pyridin
106 107 108
86a 109
Schema 5.2: Literaturbekannte Synthese des para-Acetamids 86 und des planar chira-
len Chinons 109.31,168
Zusätzlich konnte die Bildung von gemischten para-substituierten [2.2]Paracyclophanen
während der elektrophilen aromatischen Substitution von [2.2]Paracyclophanylmethyl-
ethern beobachtet werden.171–173 Die Bromierung mit NBS erfolgte in 86% Ausbeute.171
Eine Friedel-Crafts-Acylierung in Anwesenheit der Lewissäure TiCl4 lieferte das entspre-
chende Keton beziehungsweise den Aldehyd in moderater bis guter Ausbeute.172,173
Bei den meisten para-substituierten [2.2]Paracyclophanen handelt es sich jedoch um Ver-
bindungen, die in 4- und 7-Position den gleichen Substituenten tragen, wie zum Beispiel
para-Dicarbonsäure,174 para-Dimethylether,175 para-Dibromid,176 para-Ditriflat177 und
para-Dialdehyd.178 Zur Synthese dieser para-substituierten [2.2]Paracyclophane wurde
meist eine de novo-Synthese gewählt (Schema 5.3). 1,4-Bis(mercaptomethyl)benzol 110
und ein disubstituiertes 1,4-bis(brommethyl)benzol 111 reagieren unter basischen Be-
dingungen zum [3.3]Dithiaparacyclophan 112. Dieses wird anschließend entweder di-
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rekt zum [2.2]Paracyclophanderivat 113 pyrolysiert oder mit m-Chlorperbenzoesäure
(m-CPBA) zuerst zum entsprechenden Sulfon 114 oxidiert und anschließend durch Pho-
tolyse oder Pyrolyse in das [2.2]Paracyclophanderivat 113 überführt (Schema 5.3).
HS
SH
+
Br
Br
R
R
Base
S
S
R
R
m-CPBA
R
R
h·ν oder
Pyrolyseh·ν/ P(OMe)3
S
S
R
R
O
O
O
O
110 111 112 114
113
Schema 5.3: Verallgemeinerte de novo-Synthese von para-substituierten [2.2]Paracy-
clophanen.179
5.1.2 PIDA zur Aktivierung von Aniliden
Hypervalente Iod(III)-Reagenzien wie PIDA haben weitverbreitete Anwendung als Oxi-
dationsmittel in der palladiumkatalysierten direkten C-H-Funktionalisierung gefunden
(siehe Kapitel 4). Außerdem haben sich diese als milde Oxidationsmittel sowie als Ary-
lierungsreagenzien etabliert.180–183 Im Zusammenhang mit dem hier diskutierten Einsatz
von PIDA wird im Folgenden lediglich auf die oxidative Aktivierung von Aniliden zur
Synthese para-substituierter Derivate eingegangen.
Bereits im Jahr 2002 untersuchten Itoh und Kollegen die para-selektive Einführung eines
Hydroxysubstituenten in N -Arylamiden.184 In Gegenwart von PIFA konnten in einem
Gemisch aus Trifluoressigsäure und Chloroform die entsprechenden para-hydroxylierten
Anilide erhalten werden. Der eigentlich eingeführte Trifluoracetylsubstituent wurde hier-
bei während der basischen Aufarbeitung hydrolysiert. Elektronenreiche Substrate wie-
sen unter den gegebenen Reaktionsbedingungen eine besonders hohe Reaktivität auf,
sodass diese bereits nach drei Minuten bis 120Minuten vollständig umgesetzt waren.
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Für elektronenarme Substrate wurde primär eine N -Iodophenylierung beobachtet (Sche-
ma 5.4).
H
N R2
O
R1 PIFA (1.2 Äquiv.)
TFA/CHCl3 bzw.
HFIP
H
N R2
O
R1
HO
bzw. NR
1
OR2
I
für R1/R2:
elektronenschiebend
für R1/R2:
elektronenziehend
Schema 5.4: PIFA-vermittelte para-Hydroxylierung von Aniliden (HFIP = Hexafluor-
isopropanol).184
Zeitgleich zur Erstellung dieser Arbeit wurde in Analogie zu der hier diskutierten Be-
obachtung eine para-selektive Acetoxylierung und Alkoxylierung von Aniliden beschrie-
ben.185 Unter Zusatz von BF3·OEt2 konnten sowohl elektronenreiche, als auch elektro-
nenarme Substrate para-selektiv funktionalisiert werden. Durch die Wahl eines entspre-
chenden Lösungsmittels konnten verschiedene Nukleophile selektiv eingeführt werden.
Neben Essigsäure wurden Ameisensäure sowie verschiedene Alkohole erfolgreich einge-
setzt. In Folgestudien wurde diese Methode auf verschiedene Sulfonsäuren ausgedehnt.186
Neben Sauerstoffnukleophilen wurden zusätzlich HF/Pyridin als Lieferant eines Fluo-
ridnukleophils verwendet.187 Die Bildung von Konkurrenzprodukten konnte in einigen
Fällen durch den Einsatz von PhI(OPiv)2 statt PIDA oder PIFA vermieden werden.
Aufbauend auf dem gleichen Mechanismus zur Aktivierung der Anilide wurde zusätzlich
eine para-selektive C–C-Bindungsknüpfung mit gleichzeitiger C–N-Arylierung beschrie-
ben.188
In allen bekannten Iod(III)-vermittelten para-selektiven Funktionalisierungen von Anili-
den wurde der in Schema 5.5 gezeigte Mechanismus postuliert.184–187 Nach der Deproto-
nierung des Amids und Freisetzung von Essigsäure wird das hypervalente Iod aufgrund
seiner hohen Elektrophilie nukleophil vom Amid angegriffen und eine N–I-Bindung aus-
gebildet. Die erhaltene Spezies A spaltet anschließend Iodbenzol ab und das Nitreniu-
mion B wird gebildet. Es wird angenommen, dass die positive Ladung im Phenylring
delokalisiert ist, jedoch die mesomere Grenzstruktur D im Vergleich zu B und C be-
sonders stabilisiert ist. Das Mesomer D wird von einem Nukleophil angegriffen und das
para-substituierte Anilid durch eine anschließende Rearomatisierung ausgebildet.
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H
N R
O
PIDA
− AcOH
N R
O
I
Ph −OAc
-PhI
N R
O
−OAc
N R
O
−OAc
N R
O
−OAc
HNuH
N R
O
− AcOH
Nu
A
B
CD
Schema 5.5: Postulierter Mechanismus zur para-selektiven Funktionalisierung von Ani-
liden.184
5.2 Ergebnisse und Diskussion
5.2.1 Para-Acetoxylierung von [2.2]Paracyclophanylacetamid
Aufbauend auf der Ausgangsbeobachtung (Schema 5.1 beziehungsweise Tabelle 5.1, Ein-
trag 1) wurde der Einfluss der verschiedenen Reaktionsparameter untersucht. Die erhal-
tenen Ergebnisse sind in Tabelle 5.1 zusammengefasst. Ohne den Zusatz von katalyti-
schen Mengen Pd(OAc)2 wurde das disubstituierte [2.2]Paracyclophan 86a in vergleich-
barer Ausbeute isoliert (vgl. Eintrag 1 und 2). Die Verringerung der Temperatur auf
Raumtemperatur lieferte das disubstituierte Acetamid sogar in gesteigerter Ausbeute
von 60% (Eintrag 3). Im Gegensatz zu Studien zur kupferkatalysierten para-selektiven
Arylierung von Anilinen und Phenolen kann somit die Einbindung des Metallkatalysators
ausgeschlossen werden.189 Zeitgleich wurde nun die bereits in der Einleitung erwähnte
para-Acetoxylierung von Aniliden erstmalig in der Literatur beschrieben.185 Daher wur-
de sowohl der Einfluss der Additive TFA und BF3·OEt2 als auch der Einsatz von PIFA
untersucht. Trotz eines vollständigen Umsatzes des Edukts wurde das para-substituierte
Amid 86a nur in geringer Ausbeute isoliert (Einträge 4 bis 6). Bereits Itoh zeigte, dass
elektronenreiche Anilide eine besonders hohe Reaktivität aufweisen.184 Durch den zwei-
ten Benzolring des planar chiralen Acetamids 63 kann dieses als besonders elektronenrei-
ches und reaktives Anilid angesehen werden, sodass der Zusatz eines beschleunigenden
Additivs oder einer reaktiveren Iod(III)-Verbindung nicht nötig ist. Um die Bildung von
Neben- und Zersetzungsprodukten zu vermeiden, wurde die Verwendung von Acetonitril
als alternatives Lösungsmittel in Betracht gezogen. Jedoch wurde das para-substituierte
[2.2]Paracyclophan 86a unter Zusatz von zehn Äquivalenten Essigsäure in Acetonitril
nur in geringer Ausbeute erhalten. Zusätzlich wurde die Bildung eines unbekannten Ne-
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benprodukts beobachtet, dessen Abtrennung nicht möglich war (Einträge 7 und 8). Die
Konzentration des Amids 63 in der Reaktionslösung wurde im Bereich von 0.05M bis
0.5M variiert (Einträge 9 bis 11). Dabei wurde das beste Ergebnis bei einer Konzentrati-
on von 0.1M erhalten und das Amid 86a in guter Ausbeute von 67% isoliert. Sowohl eine
langsame Zugabe von PIDA als auch die Reduktion der Reaktionsdauer beziehungsweise
-temperatur oder der eingesetzten Menge PIDA hatten keine große Auswirkung auf die
Bildung des Amids 86a (Einträge 12 bis 15). Ebenfalls war kein negativer Einfluss von
Licht oder Feuchtigkeit und Sauerstoff zu beobachten (Einträge 16 und 17).
Tabelle 5.1: Optimierung der para-Acetoxylierung des Acetamids 63.
AcOH
NHAc
AcO
NHAc
Iod(III)-Reagenz
63 86a
Eintrag t/h T/◦C Iod(III)-Reagenz Additiv Ausbeute
(Äquiv.) (%)
1 16 100 PIDA (1.1) Pd(OAc)2 (5Mol-%) 41
a
2 16 100 PIDA (1.1) - 45a
3 16 RT PIDA (1.1) - 60
4 2 RT PIDA (1.5) TFA (1Äquiv.) 32
5 2 RT PIDA (1.5) BF3·OEt2 (1Äquiv.) 40
6 0.5 RT PIFA (1.5) - 28b
7 0.5 0 PIFA (1.5) AcOH (10Äquiv.) 12b,c
8 7 RT PIDA (1.1) AcOH (10Äquiv.) 32b,c
9 1 RT PIDA (1.1) 0.1M 67
10 1 RT PIDA (1.1) 0.5M 60
11 1 RT PIDA (1.1) 0.05M 60
12 1 RT PIDA (1.1) 0.5M 57d
13 0.5 RT PIDA (1.1) 0.5M 56
14 1 0–RT PIDA (1.1) 0.5M 54
15 1 RT PIDA (1.0) 0.5M 64
16 1 RT PIDA (1.1) 0.5M, entgast 62a
17 1 RT PIDA (1.1) 0.5M, im Dunkeln 62
a In AcOH/Ac2O.
b Enthält nicht abtrennbare Verunreingungen.
c In MeCN.
d Langsame Zugabe von PIDA.
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Unter optimierten Bedingungen konnte das para-substituierte [2.2]Paracyclophan 86a
nach einer Stunde bei Raumtemperatur und Verwendung von 1.1Äquivalenten PIDA in
einer maximalen Ausbeute von 67% erhalten werden (Eintrag 9).
Das Chinonimin 115 und das planar chirale Benzochinon 109 wurden als Nebenprodukte
der para-selektiven Acetoxylierung identifiziert. Die Bildung des Chinonimins 115 kann
durch die Oxidation des disubstituierten Amids 86a erklärt werden. Zum Beweis die-
ser Hypothese wurde das Acetamid 63 einem Überschuss PIDA ausgesetzt. Nach 2.5
Stunden wurde das Chinonimin 115 in 54% Ausbeute isoliert. Das aus der Hydrolyse
des Imins 115 resultierende Benzochinon 109 wurde in 2% Ausbeute gebildet (Sche-
ma 5.6).
PIDA
 
(2.2 Äquiv.)
AcOH, 2.5 h, RT
NHAc NAc
O
O
O+
54% 2%
63 115 109
Schema 5.6: Synthese des planar chiralen Chinonimins 115 und Benzochinons 109.
Die para-selektive C–O-Bindungsknüpfung wurde durch Massenspektrometrie, NMR-
Spektroskopie und Röntgenstrukturanalyse bestätigt. Das erhaltene EI-Massenspektrum
weist unter anderem zwei charakteristische Fragmente auf (Abbildung 5.1): Das Frag-
ment m/z: 104 ([C8H8]
+) deutet auf einen unsubstituierten Benzolring hin, das Fragment
m/z: 219 ([C12H13NO3]
+) belegt die Ausbildung eines disubstituierten Benzolrings.
NHAc
AcO
oder
NHAc
OAc
m/z: 219m/z: 219 m/z: 104
Abbildung 5.1: Charakteristische Fragmente des EI-Massenspektrums des Amids 86a.
Eine Aussage zur Regioselektivität der Zweitsubstitution kann anhand des 1H-NMR-
Spektrums getroffen werden. Dieses weist sowohl acht aliphatische Protonen zwischen
2.52 ppm und 3.25 ppm für die Ethylbrücke als auch 4 Dubletts von Dubletts im Be-
reich von 6.40 ppm bis 6.84 ppm auf. Letztere sind den Protonen des unsubstituierten
Benzolrings zuzuordnen. Durch die Anwesenheit der beiden Singuletts bei 6.00 ppm und
6.52 ppm wird die para-Substitution belegt. Eine meta-Substitution kann ausgeschlossen
werden, da die erhaltenen Singuletts keine J4-Kopplung aufweisen.
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Abbildung 5.2: Ausschnitt des 1H-NMR-Spektrums des para-substituierten Amids
86a in DMSO-d6.
In Essigester wurden bei Raumtemperatur zusätzlich Kristalle des para-substituierten
Amids 86a erhalten. Die aus der Röntgenstrukturanalyse erhaltene Struktur ist in Ab-
bildung 5.3 gezeigt.a Die para-selektive Funktionalisierung wurde somit zweifelsfrei be-
stätigt. Analog zu den Röntgenstrukturen des Carbazols 25a und des trisubstituierten
[2.2]Paracyclophans 80 weist die erhaltene Struktur die typische bootförmige Verzerrung
der Phenylringe auf. Die Kohlenstoffatome (C1, C4 und C9, C12) weichen um durch-
schnittlich 0.15Å von den durch die Atome C2, C3, C5 und C6 beziehungsweise C10,
C11, C13 und C14 definierten Ebenen ab. Im Gegensatz zum ortho-substituierten Oxim-
ether 80 sind sämtliche C–C-Bindungslängen innerhalb der Phenylringe mit Werten von
1.38Å bis 1.40Å gleich lang. Somit kann davon ausgegangen werden, dass weder der
NHAc- noch OAc-Substituent in Wechselwirkung mit den CH2-Gruppen der [2.2]Para-
cyclophanbrücke tritt.
5.2.2 Einsatz weiterer Nukleophile
Zusätzlich zum protischen Nukleophil Essigsäure wurde die Verwendung alternativer
Nukleophile untersucht. Dies sollte den Zugang zu weiteren para-substituierten [2.2]Pa-
racyclophanylacetamiden ermöglichen. Die erhaltenen Ergebnisse sind in Tabelle 5.2 auf
Seite 78 zusammengefasst.
In Methanol wurde das para-methoxylierte [2.2]Paracyclophan 86b unter nicht optimier-
a Die Röntgenstrukturanalyse wurde von Prof. Dr. Gerhard Raabe durchgeführt.
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C20 C17
O2
O1 C2
C3
C4
C16
O3
C18
C21
N
C5C6C1
C7
C8
C15
C12
C11
C10
C13C14
C9
Abbildung 5.3: Röntgenstruktur des para-substituierten Amids 86a im festen Zu-
stand.
ten Bedingungen bereits in 20% Ausbeute isoliert (Eintrag 2). In der oxidativen Dearo-
matisierung von Phenolen mit PIDA konnte in wässrigem Acetonitril ein Hydroxysubsti-
tuent selektiv eingeführt werden.190 Das entsprechende Hydroxy[2.2]paracyclophan 86c
wurde allerdings nicht gebildet (Eintrag 3). Anstelle dessen wurde das Chinonimin 115
in 40% Ausbeute isoliert. Es kann davon ausgegangen werden, dass das Acetamid 63
para-selektiv von einem H2O- oder OH
–-Nukleophil angegriffen wurde. Im Gegensatz
zum acetylgeschützten Alkohol 86a war der gebildete Alkohol 86c unter den Reakti-
onsbedingungen nicht stabil und wurde von PIDA direkt zum Chinonimin 115 oxidiert.
Des Weiteren wurde die Einführung eines Halogensubstituenten, wie zum Beispiel Fluor
oder Brom, angestrebt. Besonders das fluorierte [2.2]Paracyclophan 86d scheint ein viel-
versprechendes Monomer für das CVD-Verfahren zu sein, da das Polymer Parylen F
zum Beispiel durch die Einführung von CF2-Gruppen eine erhöhte Hitzebeständigkeit
aufweist.191 Das bromierte [2.2]Paracyclophan 86e sollte die weitere Funktionalisierung
durch metallkatalysierte Kreuzkupplungen oder Lithiierungsreaktionen ermöglichen. Als
Fluornukleophil wurde Tetrabutylammoniumfluorid (TBAF) gewählt. Das entsprechen-
de para-fluorierte [2.2]Paracyclophan 86d wurde jedoch nicht gebildet (Eintrag 4). Das
para-bromierte [2.2]Paracyclophan 86e wurde unter Verwendung von HBr·Pyridin als
Nukleophil bei 0 ◦C in 46% Ausbeute erhalten.
Das para-Hydroxy[2.2]paracyclophanylacetamid (86c, „Phanacetamol“) konnte nicht di-
rekt aus dem Amid 63 erhalten werden (siehe Tabelle 5.2, Eintrag 3). Phanacetamol
stellt jedoch eine interessante Zielverbindung dar, da es das planar chirale Analogon zu
Paracetamol (116) ist (Abbildung 5.4). Obwohl Paracetamol ein etabliertes Mittel gegen
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Tabelle 5.2: Einsatz verschiedener Nukleophile in der direkten para-selektiven Funk-
tionalisierung des Amids 63.
PhI(OAc)2 (1.1 Äquiv.)
Nukleophil (Nu)
1h, RT
NHAc
Nu
NHAc
63 86
Eintrag Nukleophil Lösungsmittel Nu Produkt Ausbeute (%)
1 AcOH AcOH OAc 86a 67
2 MeOH MeOH OMe 86b 20a
3 H2O MeCN/H2O (4/1) OH 86c 0
b
4 TBAF MeCN F 86d 0
5 HBr·Pyridin MeCN Br 86e 46c
a Kein vollständiger Umsatz.
b Bildung von 115 (40% Ausbeute).
c Reaktion bei 0 ◦C.
Schmerzen und Fieber ist, kann dieses aufgrund toxischer Metabolite ab einer Dosis von
4 g ernsthafte Leberschäden hervorrufen.192,193
Da einige [2.2]Paracyclophanderivate bereits erfolgreich in der Wirkstoffforschung getes-
tet wurden,88,194,195 stellt Phanacetamol (86c, Abbildung 5.4) einen potentiellen Wirk-
stoffkandidaten dar. Im Vergleich zu Paracetamol sollte die Lipophilie von Phanacetamol
(86c) durch die Ethylbrücken und den zweiten Benzolring erhöht sein und eventuell ei-
ne bessere Aufnahme des Wirkstoffs im Körper ermöglicht werden. Zusätzlich liegt die
Vermutung nahe, dass aufgrund der außergewöhnlichen räumlichen Struktur die Oxida-
tion zu dem toxischen Metaboliten durch das Hämprotein Cytochrom P450 verhindert
werden kann.
HO
NHAc
HO
NHAc
Paracetamol Phanacetamol
116 86c
Abbildung 5.4: Vergleich von Paracetamol und Phanacetamol.
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Phanacetamol (86c) wurde nach selektiver Hydrolyse des Estersubstituenten des para-
acetoxylierten Acetamids 86a unter salzsauren Bedingungen in 87% Ausbeute erhalten
(Schema 5.7).
NHAc
HO
NHAc
AcO
HCl
Dioxan, RT
(87%)
86a 86c
Schema 5.7: Saure Hydrolyse des Amids 86a zur Synthese von Phanacetamol (86c).
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6 Zusammenfassung und Ausblick
Die metallkatalysierte direkte C–H-Funktionalisierung besitzt ein großes Potential zur
atomökonomischen Synthese hochkomplexer Verbindungen. Da C–H-Bindungen in orga-
nischen Molekülen allgegenwärtig sind, hat sich die palladiumkatalysierte ligandenunter-
stützte C–H-Funktionalisierung als effektive Strategie zur Kontrolle der Regioselektivität
bewährt. Diese stößt jedoch bis zum heutigen Zeitpunkt an ihre Grenzen, wenn sterisch
und elektronisch anspruchsvolle Substrate, wie zum Beispiel [2.2]Paracyclophane, ein-
gesetzt werden sollen. Im Rahmen dieser Arbeit wurde die Möglichkeit zur Synthese
von ortho-substituierten [2.2]Paracyclophanen durch die palladiumkatalysierte direkte
C–H-Funktionalisierung untersucht.
Der erste Teil dieser Arbeit widmete sich der Ausarbeitung einer Methode zur in-
tramolekularen direkten C–H-Funktionalisierung von [2.2]Paracyclophanen. Diese wurde
anhand der Synthese von Carbazolen mit planarer Chiralität realisiert. Ausgehend von
dem leicht zugänglichen 4-Brom[2.2]paracyclophan (45) konnten diverse Carbazolderi-
vate in einer Zweistufensynthese erhalten werden (Schema 6.1).
+
NH2
Br
R
H
N
Pd2(dba)3 (3 Mol-%)
XPhos (9 Mol-%)
NaOt-Bu
Toluol
75 °C, 4−6 h
(57−87%)
R
Pd(OAc)2 (20 Mol-%)
PivOH (60 Mol-%)
Luft
AcOH, 120 °C, 8 h
(22−62%)
H
N
R
45
46a–h
46a–h
25a–h
Schema 6.1: Palladiumvermittelte intramolekulare doppelte C–H-Funktionalisierung
zur Synthese planar chiraler Carbazole.
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Hierfür wurde im ersten Schritt die palladiumkatalysierte C–N-Kreuzkupplung des
4-Brom[2.2]paracyclophans (45) mit verschiedenen Anilinen untersucht. Dieser Ansatz
erwies sich als sehr flexibel, da sowohl elektronisch unterschiedliche Aniline eingesetzt
werden konnten als auch weitere Heteroatomsubstituenten toleriert wurden. Lediglich die
Anwesenheit freier Hydroxylgruppen verhinderte die C–N-Kreuzkupplung. DieN -Phenyl-
amino[2.2]paracyclophane 46a–i wurden in guten bis ausgezeichneten Ausbeuten er-
halten. Die anschließende palladiumvermittelte intramolekulare doppelte C–H-Funktio-
nalisierung stellte den Schlüsselschritt für die Synthese der planar chiralen Carbazo-
le dar. Im Rahmen des Optimierungsprozess konnte die eingesetzte Menge Pd(OAc)2
auf bis zu 10Mol-% reduziert werden. Es wurde gezeigt, dass der Zusatz der Carbon-
säuren Pivalinsäure oder 2,4,6-Trifluorbenzoesäure die Katalysatoraktivität erhöht. Die
besten Ergebnisse wurden unter Verwendung des leicht zugänglichen Oxidationsmittels
Luftsauerstoff in Anwesenheit von 20Mol-% Pd(OAc)2 und 60Mol-% Pivalinsäure er-
halten. Sowohl elektronenreiche als auch elektronenarme N -Phenylamino[2.2]paracyclo-
phane konnten in der palladiumvermittelten oxidativen Zyklisierung eingesetzt werden
und die planar chiralen Carbazole 25a–h wurden in moderaten bis guten Ausbeuten
isoliert. Trotz der Vielzahl potentiell reaktiver C–H-Bindungen wurde lediglich eine
C–C-Bindungsknüpfung in ortho-Position beobachtet. Anhand der Synthese der pla-
nar chiralen Carbazole 25a–h konnte gezeigt werden, dass Heterophane nicht zwangs-
läufig auf bereits ortho-funktionalisierten [2.2]Paracyclophanen aufbauen müssen. Es
ist wahrscheinlich, dass viele weitere Heterophane, wie zum Beispiel Benzofurane oder
Benzothiazole,196 in ähnlich verkürzten und effizienten Synthesewegen zugänglich sind.
Eine Ausweitung dieses Ansatzes auf weitere heterozyklische Verbindungen mit planarer
Chiralität und deren Anwendung in der asymmetrischen Synthese oder in den Materi-
alwissenschaften bleibt zukünftigen Projekten überlassen.
Nachdem im ersten Teil der Arbeit gezeigt werden konnte, dass in der palladiumvermit-
telten intramolekularen C-H-Funktionalisierung von [2.2]Paracyclophanen eine Kontrolle
der Regioselektivität möglich ist, wurde im zweiten Teil dieser Arbeit die Ausdehnung
dieses Ansatzes auf eine intermolekulare direkte C-H-Funktionalisierung von [2.2]Para-
cyclophanen zur Synthese von ortho-disubstituierten [2.2]Paracyclophanen angestrebt.
Als erstes galt es, ein breites donorsubstituiertes [2.2]paracyclophanbasiertes Substrat-
spektrum zu erzeugen. Hierfür wurden sowohl amid- als auch imin- und heterozyklisch
substituierte [2.2]Paracyclophane in teilweise neu entwickelten Verfahren synthetisiert.
Anhand der für Benzolderivate bereits etablierten palladiumkatalysierten direkten Ace-
toxylierung wurde beispielhaft die Reaktivität dieser donorsubstituierten [2.2]Paracy-
clophane untersucht. Im Zuge der Studien wurde erkannt, dass für eine direkte ortho-
Acetoxylierung von [2.2]Paracyclophanen besonders stark dirigierende Substituenten be-
nötigt werden. Die dirigierenden Gruppen, die sowohl in der C(sp2)–H-Funktionalisierung
von Benzolderivaten als auch in der C(sp3)–H Funktionalisierung erfolgreich sind, ha-
ben gute Reaktivität gezeigt. Sowohl planar chirale Oximether und -acetate als auch
pyridinyl- und pyrazolylsubstituierte [2.2]Paracyclophane haben sich in der untersuch-
ten palladiumkatalysierten ortho-Acetoxylierung bewährt. Die besten Ergebnisse mit
sehr guten Ausbeuten von bis zu 88% konnten in Gegenwart von 1Mol-% bis 5Mol%
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Pd(OAc)2 erhalten werden. Eine benzylische C–H-Funktionalisierung konnte in allen
Beispielen vermieden werden (Schema 6.2). Im Gegensatz zu den starken N -Donoren
zeigten Carboxy- und Amidsubstituenten, die in der C(sp2)–H-Funktionalisierung von
Benzolderivaten etabliert sind, im Falle des [2.2]Paracyclophans keine dirigierenden oder
aktivierenden Eigenschaften.
AcOH/Ac2O (1/1)
100 °C, 3−16 h
(53−88%)
Pd(OAc)2 (1−5 Mol-%)
PIDA (1.1−1.5 Äquiv.)
OAcH
NR1NR1
R2 R2
Schema 6.2: Intermolekulare palladiumkatalysierte C(sp2)–H-Acetoxylierung von do-
norsubstituierten [2.2]Paracyclophanen.
Aufgrund der planaren Chiralität der donorsubstituierten [2.2]Paracyclophane wurden
Versuche zur Racematspaltung während der direkten Acetoxylierung unternommen. Ob-
wohl eine Vielzahl verschiedener chiraler Liganden getestet wurde, konnte keinerlei En-
antiomerenanreicherung beobachtet werden.
Die ortho-acetoxylierten [2.2]Paracyclophane konnten im Folgenden in weitere ortho-
substituierte [2.2]Paracyclophane überführt werden (Schema 6.3). Hierbei war vor allem
die Hydrolyse zu AHPC (88) von großem Interesse. Obwohl zahlreiche Bedingungen zur
Hydrolyse getestet wurden, war es nicht möglich, AHPC (88) in guter Ausbeute zu iso-
lieren. Im Gegensatz dazu konnte ein Benzoxazol (89) mit planarer Chiralität in ausge-
zeichneter Ausbeute erhalten werden und in den potentiellen N,O- beziehungsweise O,O-
Liganden 95 überführt werden. Dieser Ligand sollte auf die Eignung als Metall-Chelator
für einen Einsatz in der asymmetrischen Synthese untersucht werden. Das hier beschrie-
bene Protokoll zur direkten Acetoxylierung ermöglicht erstmalig eine ortho-selektive pal-
ladiumkatalysierte C–H-Funktionalisierung. In weitergehenden Untersuchungen können
nun alternative Verfahren zur ligandenunterstützten C–H-Funktionalisierung betrach-
tet werden. Erste Versuche hierzu wurden bereits im Rahmen dieser Arbeit unternom-
men. Es zeigte sich, dass die palladiumkatalysierte direkte C–H-Alkoxylierung ebenfalls
zur ortho-selektiven C–O-Bindungsknüpfung geeignet ist. Zusätzlich zu dem hier unter-
suchten Einsatz von Palladiumverbindungen als Katalysatoren sollte die Eignung von
Ruthenium- oder Rhodiumkatalysatoren zur ortho-C–H-Funktionalisierung von [2.2]Pa-
racyclophanen in Betracht gezogen werden. Vor allem Rutheniumverbindungen zeichnen
sich durch eine gute Chelatisierung durch O-Donorsubstituenten aus,138 sodass die Li-
mitierungen der palladiumkatalysierten Acetoxylierung in Bezug auf carboxy- und ami-
dosubstituierte [2.2]Paracyclophane umgangen werden könnten.
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Me
NOMe
OAc
Me
O
OH
O
N
Me
(12%)
(94%)
O
N Ph
HO Ph
(66%)
88
89 95
79a
Schema 6.3: Weitere Funktionalisierung des ortho-acetoxylierten [2.2]Paracyclophans
79a.
Obwohl sich in dieser Arbeit hauptsächlich auf die ortho-selektive Funktionalisierung
von [2.2]Paracyclophanen konzentriert wurde, konnte im letzten Abschnitt zusätzlich
eine metallfreie Methode zur Synthese von 4,7-disubstituierten [2.2]Paracyclophanen
gefunden werden. In Gegenwart des hypervalenten Iod(III)-Reagenzes PIDA wurde N -
Acetyl-4-amino[2.2]paracyclophan (63) aktiviert und mit einem protischen Nukleophil
para-selektiv funktionalisiert. Im Gegensatz zu der etablierten de novo-Synthese von
4,7-disubstituierten [2.2]Paracyclophanen, die langwierig und ineffizient ist, können ge-
mischte 4,7-disubstituierte [2.2]Paracyclophane mit diesem Protokoll unter milden Re-
aktionsbedingungen in einer kurzen Synthesesequenz erhalten werden. Beste Ergebnisse
wurden für das Nukleophil Essigsäure erreicht. Die para-selektive Funktionalisierung
wurde im Zuge dieser Arbeit bereits auf eine Methoxylierung und eine Bromierung aus-
gedehnt und die para-substituierten [2.2]Paracyclophane 86a, 86b und 86e wurden in
moderaten bis guten Ausbeuten isoliert (Schema 6.4).
PIDA
 
(1.1 Äquiv.)
Nukleophil (Nu)
NHAc
Nu
NHAc
Nu = OAc, OMe, Br
HO
NHAcfür
Nu = OAc
1 h, RT
(20−67%)
63 86 86c
Schema 6.4: Para-selektive Funktionalisierung von N -Acetyl-4-amino[2.2]paracyclo-
phan (63) und Derivatisierung zu Phanacetamol (86c).
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Aufgrund der vielversprechenden Ergebnisse unter Verwendung des Amids 63 sollte zum
einen der Einsatz weiterer Amine und Amide und zum anderen die Eignung alternati-
ver Nukleophile untersucht werden. Die Bioaktivität von [2.2]Paracyclophanen ist seit
langem von großem Interesse. Das para-acetoxylierte Amid 86a wurde in das Parace-
tamolderivat Phanacetamol (86c, Schema 6.4 rechts) überführt und eine biologische
Aktivität ist aufgrund der strukturellen Ähnlichkeit zu Paracetamol zu erwarten.
Vor Anfertigung dieser Arbeit war die Synthese von ortho-substituierten [2.2]Paracyclo-
phanen in der Regel nur durch den Einsatz stöchiometrischer Mengen eines metallor-
ganischen Lithium- oder Palladiumreagenzes möglich und aufgrund einer konkurrieren-
den Funktionalisierung in benzylischer Position auf ausgewählte Substrate beschränkt.
Im Rahmen dieser Arbeit konnte das Konzept der palladiumkatalysierten direkten or-
tho-Funktionalisierung auf [2.2]Paracyclophane übertragen werden. Ausgehend von einer
stöchiometrischen Reaktion konnte die Menge der benötigten metallorganischen Kompo-
nente soweit reduziert werden, dass zunächst eine palladiumvermittelte und später eine
palladiumkatalysierte Reaktionsführung ermöglicht wurde. Im Fall der para-selektiven
Funktionalisierung konnte auf den Einsatz eines Übergangsmetallkatalysators gänzlich
verzichtet werden. Die hier beschriebenen Methoden ermöglichen eine effiziente, milde
und selektive Modifizierung von [2.2]Paracyclophanen, die die Ausdehnung des Anwen-
dungsbereichs dieser außergewöhnlichen Substanzklasse sicherlich weiter vorantreiben
werden.
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7 Experimenteller Teil
7.1 Allgemeines
Alle luft- beziehungsweise feuchtigkeitsempfindlichen Reaktionen wurden in einer Schutz-
gasatmosphäre (Argon) unter Einsatz der Schlenktechnik durchgeführt.197 Die verwen-
deten Glasapparaturen wurden dreimal evakuiert, mit dem Heißluftföhn erhitzt und
nach dem Abkühlen auf Raumtemperatur mit Argon geflutet. Flüssige Reagenzien und
Lösungsmittel wurden mittels Glas- oder Plastikspritzen mit Stahlkanülen transferiert.
Zusätzlich wurden luft- und feuchtigkeitsempfindliche Substanzen in einer Glovebox der
Firma MBraun gelagert. Die angegebenen Temperaturen beziehen sich immer auf die
Temperatur des Ölbads. Mikrowellenversuche wurden in einer Labormikrowelle Discover
der Firma CEM durchgeführt und die Temperaturmessung erfolgte mittels IR-Detektor.
Alle Verhältnisangaben beziehen sich auf Volumina (v/v).
7.1.1 Lösungsmittel
Die in Reaktionen eingesetzten Lösungsmittel wurden nach Standardmethoden gereinigt
und getrocknet.198
Acetonitril: Von Fisher-Scientific bezogen (HPLC-Qualität) und ohne Aufreinigung ver-
wendet.
DCM: Dichlormethan (HPLC-Qualität) wurde über CaH2 unter Stickstoffatmosphäre
destilliert.
Dioxan: Destilliert über Natrium (SolvonaR©)/Benzophenon-Ketylradikal unter Stick-
stoffatmosphäre.
DMF: 99.8% Extra Dry, AcroSealR© von Acros wurde ohne Aufreinigung verwendet.
DMSO: 99.7% Extra Dry, AcroSealR© von Acros wurde ohne Aufreinigung verwendet.
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Et
2
O: Mehrtägiges Vortrocknen über KOH, Filtration über neutralem Aluminiumoxid
und Destillation über Natrium (SolvonaR©)/Benzophenon-Ketylradikal unter Stick-
stoffatmosphäre.
MeOH: Vortrocknen über CaCl2 und anschließende Destillation über CaH2 oder Mole-
kularsieb 3Å.
THF: Mehrtägiges Vortrocknen über KOH, Filtration über neutralem Aluminiumoxid
und Destillation über Natrium (SolvonaR©)/Benzophenon-Ketylradikal unter Stick-
stoffatmosphäre.
Toluol: Destilliert über Natrium unter Stickstoffatmosphäre.
Die Lösungsmittel für Extraktionen, Kristallisation und Säulenchromatographie wurden
vor Verwendung destilliert: Chloroform (CaH2), Diethylether (KOH), Dichlormethan
(CaH2), Ethanol (NaOEt), Essigsäureethylester (Essigester) (CaCl2), Methanol (NaO-
Me) und Pentan (CaH2).
7.1.2 Chemikalien und Reagenzien
Chemikalien wurden von ABCR, Acros, Alfa Aesar, Fluka, Merck oder Sigma-Aldrich er-
worben. [2.2]Paracyclophan wurde von Plasma Parylene Systems bezogen. Die folgenden
Verbindungen wurden nach Literaturvorschriften hergestellt:
• 4-Acetyl[2.2]paracyclophan (2a): aufgereinigt mittels Säulenchromatographie
(DCM)34
• 4-Formyl[2.2]paracyclophan (2c): aufgereinigt mittels Säulenchromatographie
(Pentan/Essigester = 95:5)33
• O-(4-[2.2]paracyclophanyl)diethylcarbamat (18)54
• 4-(4’-Isopropyloxazolin-2’-yl)[2.2]paracyclophan (21b)44
• 4-Brom[2.2]paracyclophan (45)31,171
• 4-Carboxy[2.2]paracyclophan (55)27,122
• 4-N,N -Dimethylamido[2.2]paracyclophan (62)104
• 4-Acetyl[2.2]paracyclophanoxim (65)135
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• 4-Amino[2.2]paracyclophan (66)137
• 2-([2.2]Paracyclophan-4’-yl)pyridin (74)148
• 2-(Triisopropylsilyloxy)anilin96
• PIFA199
7.1.3 Instrumentelle Analytik
NMR-Spektroskopie: NMR-Spektren wurden bei Raumtemperatur auf einem Varian
Mercury 300, Varian Mercury 400, Varian VNMR 400 oder Varian VNMR 600
gemessen. Es wurden CDCl3, C6D6 oder DMSO-d6 mit TMS als interner Stan-
dard verwendet. Die angegebene chemische Verschiebung bezieht sich auf TMS
(δ = 0.00 ppm) beziehungsweise auf den entsprechenden Lösungsmittelpeak. Zur
Referenzierung der 19F-Spektren wurde CCl3F als externer Standard verwendet.
Die erhaltenen Signale werden wie folgt notiert: chemische Verschiebung δ (ppm)
(Multiplizität, Kopplungskonstante (Hz), Anzahl Protonen). Für die Angabe der
Multiplizität werden folgende Abkürzungen verwendet: br = breit, s = Singulett,
d = Doublett, t = Triplett, dd = Doublett von Doubletts, m = Multiplett, dm =
Doublett von Mutipletts. Die Zuordnung der Signale im 13C-NMR erfolgte mittels
DEPT, COSY und HETCOR-Spektren.
Massenspektrometrie (MS): Die Massenspektren wurden sowohl bei Elektronenstoß-
ionisation (EI) als auch bei chemischer Ionisation (CI) auf einem Varian MAT
212 oder Finnagan SSQ 7000 gemessen. Alle Angaben beziehen sich auf atomare
Masseneinheiten pro Elementarladung (m/z). Die Intensitäten der Werte sind in
Klammern in Prozent angegeben und beziehen sich auf den Basispeak. Elektro-
spray-Ionisation (ESI)-Spektren wurden auf einem Thermo Scientific LTQ Orbi-
trap XL erhalten. Auf den Geräten Finnigan MAT 95 (EI) oder Thermo Scientific
LTQ Orbitrap XL (ESI) wurde die hochaufgelöste Massenspektrometrie (HRMS)
durchgeführt. Die Reinheit der Substanzen wurde durch 1H-NMR Spektren belegt.
IR-Spektroskopie: IR-Spektren wurden auf einem PerkinElmer Spectrum 100 FT-IR
Spektrometer mit UATR Einheit Diamond/KRS-5 aufgenommen. Angegeben wer-
den jeweils die Art der Probenpräparation (KBr-Pressling, kapillar, in Lösung in
CHCl3, ATR) und die stärksten Absorptionsbanden. Ihre Lage wird in Wellenzah-
len (cm−1) angegeben.
Elementaranalyse (CHN): Die CHN-Analysen wurden auf einem Elementar Vario EL
Cube durchgeführt. Die aufgeführten Werte stellen Massenprozent dar. Verbindun-
gen wurden als rein erachtet, wenn |∆|(CHN) ≤ 0.4 war.
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Schmelzpunkte: Die Schmelzpunkte wurden in offenen Glaskapillaren mit dem Schmelz-
punktgerät Büchi B-540 bestimmt.
7.1.4 Chromatographische Methoden
Dünnschichtchromatographie (DC): Dünnschichtchromatographie wurde auf mit
Kieselgel 60 beschichteten Aluminiumfertigplatten mit Fluoreszenzindikator F254
der Firma Merck durchgeführt. Die Detektion der Verbindungen erfolgte durch
UV-Licht (λ = 254 nm).
Säulenchromatographie: Zur Säulenchromatographie wurde Silicagel der Firma Acros
(60-200µm, 60Å) verwendet. Zum Aufbringen der verunreinigten Produkte auf
die vorbereitete Säule wurden diese zuvor auf Kieselgel aufgezogen.
Gaschromatographie-Massenspektrometrie (GC-MS): Zur Analyse der Rohproduk-
te wurde ein Gaschromatograph 7890A in Kombination mit einem Massenspektro-
meter MSD 5975C der Firma Agilent Technologies unter Verwendung einer Säule
der Art HP-5MS (30m x 0.25mm x 0.25mm) verwendet. Die Probe wurde bei
220 ◦C injiziert. Die Trennung erfolgte bei folgendem Temperaturprofil: Start bei
40 ◦C, Heizrate von 5 ◦C/min. bis 200 ◦C, Verweildauer von 20Minuten bei 200 ◦C
und anschließender Heizrate von 5 ◦C/min bis 280 ◦C unter „constant flow“ von
1.2mL/min und Helium als Trägergas. Die aufgetrennten Substanzen wurden im
Massenspektrometer mittels EI identifiziert.
7.2 Allgemeine Arbeitsvorschriften
7.2.1 AAV1: Synthese von N-Arylamino[2.2]paracyclophanen
In einem ausgeheizten Schlenkrohr werden Pd2(dba)3 (0.03Äquiv.), XPhos (0.09Äquiv.),
4-Brom[2.2]paracyclophan (45) (1.0Äquiv.), frisch gemörsertes NaOt-Bu (1.4Äquiv.)
und das jeweilige Amin (falls als Feststoff vorliegend, 1.2Äquiv.) vorgelegt. Das Schlen-
krohr wird dreimal evakuiert und mit Argon befüllt. Das Amin (falls als Flüssigkeit
vorliegend, 1.2Äquiv.) und absolutes Toluol werden im Argongegenstrom hinzugefügt
und die Lösung für den angegebenen Zeitraum bei 75 ◦C (Ölbadtemperatur) gerührt.
Nach Abkühlen auf Raumtemperatur wird die Lösung über Celite filtriert, der Filter-
kuchen mit Essigester gewaschen, die Lösung im Vakuum eingeengt und das Produkt
säulenchromatographisch aufgereinigt.
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7.2.2 AAV2: Synthese von planar chiralen Carbazolen
Ein mit Rückflusskühler versehenes Schlenkrohr (10mL) wird im Vakuum ausgeheizt.
Pd(OAc)2 (0.2Äquiv.) und Pivalinsäure (0.6Äquiv.) werden in AcOH (2mL) vorgelegt
und die Lösung 5 Minuten bei Raumtemperatur gerührt. Anschließend wird das entspre-
chende Arylamino[2.2]paracyclophan (0.4mmol, 1.0Äquiv.) und AcOH (2mL) hinzuge-
fügt. Mit Hilfe eines Teflonschlauchs wird Druckluft in die Lösung eingeleitet und diese
für den angegebenen Zeitraum bei 120 ◦C gerührt. Hierbei färbt sich die Lösung nach ca.
15-30 Minuten schwarz. Nach vollständiger Reaktion wird die Lösung auf Raumtempera-
tur gekühlt, mit Essigester aufgenommen (50mL) und mit gesättigter NaHCO3-Lösung
(50mL) und Wasser (50mL) gewaschen. Die organische Phase wird über MgSO4 ge-
trocknet und unter reduziertem Druck eingeengt. Die planar chiralen Carbazole werden
nach säulenchromatographischer Aufreinigung als Feststoff isoliert.
7.2.3 AAV3: Palladiumkatalysierte ortho-Acetoxylierung
Das monosubstituierte [2.2]Paracyclophan (ca. 200mg, 1.0Äquiv.), Pd(OAc)
2
(0.05Äquiv.) und PhI(OAc)2 (1.1-1.5Äquiv.) werden in einem Schlenkrohr in einem
Gemisch aus AcOH und Essigsäureanhydrid (Ac2O) (1:1, 0.1M bezogen auf [2.2]Para-
cyclophan) vorgelegt und die Lösung für die angegebene Dauer bei 100 ◦C im geschlos-
senen Schlenkrohr gerührt. Nach Abkühlen auf Raumtemperatur wird die Reaktionsmi-
schung mit Essigester (ca. 20-30mL) aufgenommen und mit NaHCO3-Lösung (zweimal
je 40mL) und NaCl-Lösung (20mL) gewaschen, über MgSO4 getrocknet und die Lösung
im Vakuum eingeengt. Die Aufreinigung des Produkts erfolgt mittels Säulenchromato-
graphie.
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7.3 Synthesevorschriften
7.3.1 Synthese der N-Arylamino[2.2]paracyclophane
7.3.1.1 4-N-Phenylamino[2.2]paracyclophan (46a)
H
N
46a
Die Titelverbindung wurde gemäß AAV1 aus Pd2(dba)3 (82mg, 0.090mmol, 0.03Äquiv.),
XPhos (129mg, 0.270mmol, 0.09Äquiv.), Bromid 45 (862mg, 3.00mmol, 1.0Äquiv.),
NaOt-Bu (404mg, 4.20mmol, 1.4Äquiv.) und Anilin (335mg, 3.60mmol, 1.2Äquiv.)
innerhalb von 4.5 Stunden in Toluol (12 mL) bei 75 ◦C erhalten. Nach säulenchroma-
tographischer Aufreinigung (Gradient: Pentan/Et2O = 19:5 zu Pentan/DCM = 7:3 )
wurde das Amin 46a als weißer Feststoff isoliert (724mg, 2.42mmol, 81%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 7.25-7.21 (m, 2H), 7.01 (dd, J =7.7Hz und 1.7Hz,
1H), 6.95-6.92 (m, 2H), 6.90-6.86 (m, 1H), 6.60 (dd, J =8.0Hz und 1.9Hz, 1H),
6.48-6.43 (m, 3H), 6.38 (dd, J = 9.0Hz und 1.6Hz, 1H), 5.87 (d, J =1.9Hz, 1H),
5.55 (br s, 1H), 3.12-2.87 (m, 7H), 2.73-2.66 (m, 1H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 143.5, 141.1, 140.0, 139.4, 138.9, 135.7, 133.4, 132.6,
131.2, 131.1, 129.0 (2C), 127.3, 126.8, 125.8, 120.0, 115.9 (2C), 35.3, 34.9, 33.9,
33.8 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 299 ([M]+, 76), 194 (100), 180 (13).
IR (KBr): ν˜ = 3373, 2925, 2852, 1592, 1565, 1491, 1433, 1306, 1284, 881 cm−1.
CHN-Analyse (C22H21N):
Berechnet C 88.25, H 7.07, N 4.68; gefunden C 87.88, H 7.09, N 4.64.
Schmelzpunkt 184-186 ◦C.
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7.3.1.2 4-N-(4’-Methylphenyl)amino[2.2]paracyclophan (46b)
H
N
Me
46b
Pd2(dba)3 (56mg, 0.061mmol, 0.03Äquiv.), XPhos (86mg, 0.18mmol, 0.09Äquiv.),
Bromid 45 (574mg, 2.00mmol, 1.0Äquiv.), NaOt-Bu (269mg, 2.80mmol, 1.4Äquiv.)
und 4-Methylanilin (257mg, 2.40mmol, 1.2Äquiv.) wurden innerhalb von 5.5 Stunden
nach AAV1 zum Amin 46b umgesetzt. Die Zielverbindung wurde nach säulenchroma-
tographischer Aufreinigung (Pentan/Et2O = 49:1) als blassoranger Feststoff erhalten
(489mg, 1.56mmol, 78%).
1H-NMR (300MHz, CDCl3): δ = 7.06-7.00 (m, 3H), 6.88 (d, J =8.4Hz, 2H), 6.59 (dd,
J =7.8Hz und 1.7Hz, 1H), 6.46-6.40 (m, 3H), 6.33 (dd, J =7.7 und 1.5Hz, 1H),
5.83 (d, J =1.2Hz, 1H), 5.46 (br s, 1H), 3.12-2.83 (m, 7H), 2.73-2.63 (m, 1H), 2.30
(s, 3H) ppm.
13C-NMR (75MHz, CDCl3): δ = 141.2, 140.9, 140.9, 139.4, 139.0, 135.8, 133.4, 132.6,
131.2, 130.2, 129.8, 129.6 (2C), 127.4, 126.1, 124.8, 116.8 (2C), 35.2, 35.0, 33.7,
33.7, 20.6 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 313 ([M]+, 84), 312 (54), 209 (89), 208 (100), 194 (44), 193 (49),
104 (21), 91 (12), 78 (10).
IR (KBr): ν˜ = 3370, 2922, 2852, 1612, 1590, 1512, 1475, 1412, 1300, 890, 804, 714 cm−1.
CHN-Analyse (C23H23N):
Berechnet C 88.13, H 7.40, N 4.47; gefunden C 87.91, H 7.49, N 4.39.
Schmelzpunkt 130-131 ◦C.
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7.3.1.3 4-N-(3’-Methylphenyl)amino[2.2]paracyclophan (46c)
H
N Me
46c
Das Bromid 45 (575mg, 2.00mmol, 1.0Äquiv.) wurde analog zu AAV 1 mit Pd2(dba)3
(55mg, 0.060mmol, 0.03Äquiv.), XPhos (86mg, 0.18mmol, 0.09Äquiv.), NaOt-Bu
(271mg, 2.82mmol, 1.4Äquiv.) und 3-Methylanilin (257mg, 2.40mmol, 1.2Äquiv.) in-
nerhalb von 6.5 Stunden umgesetzt. Nach säulenchromatographischer Aufreinigung (Gra-
dient: Pentan/Et2O = 97:3 zu Pentan/DCM = 7:3) wurde das Amin 46c als blassgelber
Feststoff erhalten (354mg, 1.13mmol, 57%).
1H-NMR (300MHz, CDCl3): δ = 7.17-7.11 (m, 1H), 7.03 (dd, J =7.9 und 2.0Hz, 1H),
6.78-6.71 (m, 3H), 6.62 (dd, J =7.9Hz und 2.0Hz, 1H), 6.50-6.37 (m, 4H), 5.87
(d, J =1.7Hz, 1H), 5.52 (br s, 1H), 3.16-2.89 (m, 7H), 2.76-2.66 (m, 1H), 2.33 (s,
3H) ppm.
13C-NMR (75MHz, CDCl3): δ = 143.5, 141.1, 140.2, 139.5, 138.9, 138.9, 135.8, 133.5,
132.7, 131.3, 131.2, 128.9, 127.4, 126.7, 125.8, 120.9, 116.7, 113.0, 35.2, 34.8, 33.8,
33.7, 21.5 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 313 ([M]+, 100), 208 (91), 193 (37), 104 (19), 91 (11), 78 (10).
IR (KBr): ν˜ = 3369, 2925, 2855, 1591, 1477, 1303, 1161, 873, 768, 703 cm−1.
CHN-Analyse (C23H23N):
Berechnet C 88.13, H 7.40, N 4.47; gefunden C 87.86, H 7.70, N 4.34.
Schmelzpunkt 169-171 ◦C.
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7.3.1.4 4-N-(4’-Isopropylphenyl)amino[2.2]paracyclophan (46d)
H
N
Me
Me
46d
Ausgehend von Pd2(dba)3 (55mg, 0.060mmol, 0.03Äquiv.), XPhos (86mg, 0.180mmol,
0.09Äquiv.), NaOt-Bu (269mg, 2.80mmol, 1.4Äquiv.) und 4-Isopropylanilin (326mg,
2.41mmol, 1.2Äquiv.) wurde das Bromid 45 (575mg, 2.00mmol, 1.0Äquiv.) analog zu
AAV1 innerhalb von 4.5 Stunden umgesetzt und die Zielverbindung 46d nach säulen-
chromatographischer Aufreinigung als blassgelber Feststoff erhalten (437mg, 1.28mmol,
64%).
1H-NMR (300MHz, CDCl3): δ = 7.11 (d, J =8.4Hz, 2H), 7.04 (dd, J =7.8Hz und
1.5Hz, 1H), 6.91 (d, J =8.4Hz, 2H), 6.61 (dd, J =7.9Hz und 1.7Hz, 1H), 6.48-
6.42 (m, 3H), 6.34 (dd, J =8.1Hz und 1.5Hz, 1H), 5.85 (d, J =1.5Hz, 1H), 5.48
(br s, 1H), 3.15-2.82 (m, 8H), 2.74-2.65 (m, 1H), 1.26 (d, J =6.9Hz, 6H) ppm.
13C-NMR (75MHz, CDCl3): δ = 141.2, 141.1, 140.9, 140.8, 139.4, 139.0, 135.7, 133.4,
132.6, 131.2, 130.3, 127.5, 127.0 (2C), 126.2, 124.9, 116.6 (2C), 35.2, 34.9, 33.7,
33.6, 33.3, 24.1 (2C) ppm.
MS (EI): m/z (%) = 341 ([M]+, 100), 326 (18), 237 (26), 194 (89), 104 (20).
IR (KBr): ν˜ = 3387, 3017, 2955, 2926, 2888, 2855, 1594, 1512, 1478, 1418, 1296, 825,
714 cm−1.
CHN-Analyse (C25H27N):
Berechnet C 87.93, H 7.97, N 4.10; gefunden C 87.75, H 8.11, N 4.06.
Schmelzpunkt 143-144 ◦C.
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7.3.1.5 4-N-(4’-Fluorphenyl)amino[2.2]paracyclophan (46e)
H
N
F
46e
Gemäß AAV 1 wurde das Amin 46e ausgehend von Pd2(dba)3 (55mg, 0.060mmol,
0.03Äquiv.), XPhos (86mg, 0.18mmol, 0.09Äquiv.), Bromid 45 (575mg, 2.00mmol,
1.0Äquiv.), 4-Fluoranilin (266mg, 2.40mmol, 1.2Äquiv.) und NaOt-Bu (270mg,
2.80mmol, 1.4Äquiv.) als farbloser Feststoff erhalten (485mg, 1.53mmol, 76%). Nach
einer Reaktionsdauer von 5 Stunden wurde das Produkt säulenchromatographisch auf-
gereinigt (Pentan/DCM = 7:3).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 7.01 (dd, J =7.8Hz und 2.0Hz, 1H), 6.97-6.88 (m,
4H), 6.60 (dd, J =8.0Hz und 2.0Hz, 1H), 6.47-6.41 (m, 3H), 6.36 (dd, J =7.8Hz
und 2.0Hz, 1H), 5.79 (d, J =1.7Hz, 1H), 5.44 (br s, 1H), 3.10-2.85 (m, 7H), 2.73-
2.65 (m, 1H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 157.4 (d, JC-F = 239Hz), 141.3, 140.8, 139.7, 139.3,
138.9, 135.8, 133.5, 132.7, 131.2, 130.4, 127.4, 126.5, 125.0, 118.0 (d, JC-F = 7Hz,
2C), 115.6 (d, JC-F = 23Hz, 2C), 35.2, 34.9, 33.7, 33.6 ppm.
19F-NMR (376MHz, CDCl3): δ = -123.8 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 317 ([M]+, 56), 213 (95), 212 (100), 198 (12), 104 (14), 91 (12).
IR (KBr): ν˜ = 3359, 2924, 2851, 1593, 1503, 1413, 1302, 1213, 886, 820, 716 cm−1.
CHN-Analyse (C22H20FN):
Berechnet C 83.25, H 6.35, N 4.41; gefunden C 83.10, H 6.46, N 4.36.
Schmelzpunkt 176-178 ◦C.
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7.3.1.6 4-N-(4’-Trifluormethylphenyl)amino[2.2]paracyclophan (46f)
H
N
CF3
46f
Pd2(dba)3 (55mg, 0.060mmol, 0.03Äquiv.), XPhos (86mg, 0.18mmol, 0.09Äquiv.),
Bromid 45 (574mg, 2.00mmol, 1.0Äquiv), NaOt-Bu (270mg, 2.81mmol, 1.4Äquiv.)
und 4-Trifluormethylanilin (387mg, 2.40mmol, 1.2Äquiv.) wurden gemäß AAV 1 in
5 Stunden zur Zielverbindung 46f umgesetzt. Diese wurde nach säulenchromatographi-
scher Aufreinigung (Gradient: Pentan/DCM = 3:1 zu 7:3) als farbloser Feststoff erhalten
(563mg, 1.53mmol, 77%).
1H-NMR (300MHz, CDCl3): δ = 7.44 (d, J =8.5Hz, 2H), 6.95 (dd, J =7.9 und 1.7Hz,
1H), 6.89 (d, J =8.5Hz, 2H), 6.61 (dd, J =7.9 und 1.7Hz, 1H), 6.53-6.44 (m, 4H),
5.90 (d, J =1.5Hz, 1H), 5.74 (br s, 1H), 3.11-2.88 (m, 7H), 2.77-2.67 (m, 1H) ppm.
13C-NMR (75MHz, CDCl3): δ = 146.9, 141.5, 139.5, 139.1, 138.3, 136.0, 133.7, 133.3,
132.9, 131.2, 128.8, 127.7, 127.3, 126.5 (q, JC-F=4Hz) (2C), 121.1 (q, JC-F=33Hz),
114.1 (2C), 35.2, 34.8, 34.0, 33.8 ppm, CF3 wurde nicht beobachtet.
19F-NMR (282MHz, CDCl3): δ = -61.3 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 367 ([M]+, 65), 263 (100), 262 (98), 248 (10), 194 (30), 193 (38),
104 (25), 78 (10).
IR (KBr): ν˜ = 3364, 2929, 2852, 1616, 1523, 1483, 1322, 1284, 1103, 1063, 827 cm−1.
CHN-Analyse (C23H20F3N):
Berechnet C 75.19, H 5.49, N 3.81; gefunden C 75.26, H 5.52, N 3.59.
Schmelzpunkt 185-187 ◦C.
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7.3.1.7 4-N-(2’-Methoxycarbonylphenyl)amino[2.2]paracyclophan (46g)
H
N
O OMe
46g
Nach AAV 1 wurden Pd2(dba)3 (54mg, 0.059mmol, 0.03Äquiv.), XPhos (86mg,
0.18mmol, 0.09Äquiv.), Bromid 45 (574mg, 2.00mmol, 1.0Äquiv.), NaOt-Bu (269mg,
2.80mmol, 1.4Äquiv.) und Methylanthranilat (362mg, 2.39mmol, 1.2Äquiv.) innerhalb
von 5 Stunden umgesetzt. Nach säulenchromatographischer Reinigung (Pentan/Essig-
ester = 19:1) wurde die Zielverbindung 46g als gelber Feststoff isoliert (621mg, 1.74mmol,
87%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 9.42 (br s, 1H), 8.00 (dd, J =8.0Hz und 1.7Hz, 1H),
7.23 (ddd, J =8.3Hz, 7.0Hz und 2.0Hz, 1H), 7.14 (dd, J =8.3Hz und 1.7Hz, 1H),
6.91 (d, J =8.1Hz, 1H), 6.69 (ddd, J =8.1Hz, 7.0Hz und 1.0Hz, 1H), 6.59-6.45
(m, 5H), 6.08 (d, J =1.7Hz, 1H), 4.01 (s, 3H), 3.15-2.92 (m, 7H), 2.74-2.67 (m,
1H) ppm.
13C-NMR (75MHz, CDCl3): δ = 169.2, 147.7, 141.3, 139.6, 139.0, 138.5, 135.6, 134.3,
134.2, 133.5, 132.8, 131.6, 131.4, 129.8, 128.6, 127.8, 116.5, 113.4, 110.6, 51.8, 35.2,
34.8, 33.8, 33.7 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 358 ([M]+, 64), 253 (78), 221 (51), 194 (83), 193 (100), 165 (15),
104 (52), 78 (19), 59 (10).
IR (KBr): ν˜ = 3309, 2931, 1674, 1588, 1513, 1491, 1449, 1233, 1086, 749 cm−1.
CHN-Analyse (C24H23NO2):
Berechnet C 80.64, H 6.49, N 3.92; gefunden C 80.27, H 6.69, N 3.86.
Schmelzpunkt 159-161 ◦C.
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7.3.1.8 4-N-(2’-Triisoproylsilyloxy)amino[2.2]paracyclophan (46h)
H
N
OTIPS
46h
Pd2(dba)3 (55mg, 0.060mmol, 0.03Äquiv.), XPhos (86mg, 0.18mmol, 0.09Äquiv.),
Bromid 45 (575mg, 2.00mmol, 1.0Äquiv.), NaOt-Bu (269mg, 2.80mmol, 1.4Äquiv.)
und 2-(Triisopropylsilyloxy)anilin96 (637mg, 2.40mmol, 1.2Äquiv.) wurden gemäß
AAV1 in 4 Stunden umgesetzt und das Amin 46h nach säulenchromatographischer Auf-
reinigung (Pentan/Essigester = 97:3) als farbloser Feststoff isoliert. Spuren des Ligan-
den X-Phos wurden durch eine weitere säulenchromatographische Aufreinigung (Pen-
tan/DCM = 9:1) entfernt. Dies lieferte das analysenreine Produkt (606mg, 1.29mmol,
64%).
1H-NMR (300MHz, CDCl3): δ = 7.05 (dd,J =7.9Hz und 1.7Hz, 1H), 6.88 (dt,
J =7.9Hz und 1.6Hz, 2H), 6.79 (td, J =7.9Hz und 1.5Hz, 1H), 6.70-6.61 (m, 2H),
6.50 (d, J =7.7Hz, 2H), 6.43-6.38 (m, 2H), 6.15 (br s, 1H), 5.94 (d, J =1.7Hz,
1H), 3.19-2.90 (m, 7H), 2.81-2.71 (m, 1H), 1.57-1.42 (m, 3H), 1.28 (d, J =7.0Hz,
18H) ppm.
13C-NMR (75MHz, CDCl3): δ = 143.0, 141.1, 139.7, 139.5, 139.0, 135.6, 135.0, 133.5,
132.7, 132.7, 131.3, 127.6, 127.6, 127.1, 121.1, 118.3, 117.3, 112.4, 35.3, 34.9, 33.9,
33.8, 18.2 (6C), 13.1 (3C) ppm.
MS (EI): m/z (%) = 471 ([M]+, 100), 428 (18), 367 (42), 238 (11), 193 (16), 104 (18),
59 (15).
IR (KBr): ν˜ = 3419, 2940, 2863, 1591, 1509, 1441, 1251, 1200, 913, 880, 749 cm−1.
CHN-Analyse (C31H41NOSi):
Berechnet C 78.93, H 8.76, N 2.97; gefunden C 78.85, H 8.95, N 2.84.
Schmelzpunkt 99-101 ◦C.
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7.3.1.9 N-4’-[2.2]Paracyclophanylpyridin-2-amin (46i)
H
N
N
46i
Gemäß AAV 1 wurden Pd2(dba)3 (71mg, 0.078mmol, 0.03Äquiv.), XPhos (112mg,
0.235mmol, 0.09mmol), Bromid 45 (747mg, 2.60mmol, 1.0Äquiv.), NaOt-Bu (349mg,
3.64mmol, 1.4Äquiv.) und 2-Aminopyridin (294mg, 3.12mmol, 1.2Äquiv.) innerhalb
von 5 Stunden umgesetzt. Das Amin 46i wurde nach säulenchromatographischer Aufrei-
nigung (Gradient: Pentan/Essigester = 4:1 zu 3:1) als cremefarbener Feststoff erhalten
(711mg, 2.37mmol, 91%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 8.22 (dm, J =5.0Hz, 1H), 7.44-7.39 (m, 1H), 7.01
(dd, J =8.0Hz und 1.9Hz, 1H), 6.73-6.70 (m, 1H), 6.63-6.41 (m, 6H), 6.56 (br s,
1H), 6.04 (d, J =1.6Hz, 1H), 3.15-2.92 (m, 7H), 2.77-2.69 (m, 1H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 156.0, 148.2, 141.3, 139.4, 138.9, 137.8, 137.6, 135.7,
133.5, 133.5, 132.7, 131.4, 128.9, 128.4, 127.6, 114.7, 106.7, 35.2, 34.9, 34.0, 33.7 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 300 ([M]+, 67), 196 (100), 181 (9), 104 (4), 78 (6).
IR (ATR): ν˜ = 3216, 3013, 2926, 2852, 1740, 1593, 1522, 1489, 1455, 1435, 1368, 1323,
1215, 1151, 992, 896, 844, 766, 718, 657 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C21H21N2 [M+H]
+: 301.1699; gefunden 301.1701.
Schmelzpunkt 155-159 ◦C.
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7.3.1.10 4-(N-Methyl-N-phenyl)amino[2.2]paracyclophan (48)
N
Me
48
Die Synthese des Amins 48 erfolgte in Anlehnung an eine Literaturvorschrift.200 Das
Amin 46a (299mg, 1.00mmol, 1.0Äquiv.) wurde unter Argonatmosphäre in DMF (5mL)
vorgelegt und NaH (125mg, 3.13mmol, 3.1Äquiv.) in kleinen Portionen bei 0 ◦C hin-
zugefügt. Die Lösung wurde auf Raumtemperatur erwärmt und 2 Stunden gerührt. Me-
thyliodid (444mg, 3.13mmol, 3.1Äquiv.) wurde langsam hinzugefügt und die Lösung
über Nacht bei Raumtemperatur gerührt. Es wurden 20mL Wasser hinzugefügt und die
Lösung mit Essigester (dreimal je 25mL) extrahiert. Die organische Phase wurde über
Na2SO4 getrocknet und im Vakuum eingeengt. Nach säulenchromatographischer Auf-
reinigung (Pentan/Essigester = 19:1) wurde die Zielverbindung als farbloser Feststoff
isoliert (256mg, 0.817mmol, 82%).
1H-NMR (300MHz, CDCl3): δ = 7.24-7.18 (m, 2H), 7.01-6.98 (m, 2H), 6.90 (tt,
J =7.4Hz und 1.2Hz, 1H), 6.78 (dd, J =7.8Hz und 2.0Hz, 1H), 6.60 (dd,
J =7.8Hz und 1.7Hz, 1H), 6.51 (dd, J =7.9Hz und 1.7Hz, 2H), 6.38-6.31 (m,
2H), 6.01 (d, J =1.5Hz, 1H), 3.42 (s, 3H), 3.13-2.87 (m, 6H), 2.69-2.60 (m, 1H),
2.54-2.44 (m, 1H) ppm.
13C-NMR (75MHz, CDCl3): δ = 150.7, 145.6, 140.9, 140.1, 138.8, 136.2, 133.6, 132.9,
132.8, 131.1, 129.4, 129.0 (2C), 127.5, 123.8, 121.0, 119.4 (2C), 40.6, 35.4, 35.3,
34.9, 34.5 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 313 ([M]+, 100), 208 (69), 194 (20), 104 (24), 78 (14).
IR (KBr): ν˜ = 1702, 1596, 1479, 1340, 1283, 1113, 1054, 835, 749 cm−1.
CHN-Analyse (C23H23N):
Berechnet C 88.13, H 7.40, N 4.47; gefunden C 87.88, H 7.30, N 4.34.
Schmelzpunkt 142-143 ◦C.
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7.3.2 Synthese der planar chiralen Carbazole
7.3.2.1 [2]Paracyclo[2](1,4)carbazolophan (25a)
H
N
25a
Das Carbazol 25a wurde gemäß AAV2 aus Pd(OAc)2 (18mg, 0.080mmol, 0.20Äquiv.),
PivOH (25mg, 0.24mmol, 0.60Äquiv.) und Amin 46a (120mg, 0.401mmol, 1.0Äquiv.)
in AcOH (4mL) innerhalb von 8 Stunden hergestellt und nach säulenchromatographischer
Aufreinigung (Pentan/Et2O = 9:1) als farbloser Feststoff isoliert (75mg, 0.25mmol,
62%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 8.06 (d, J =8.0Hz, 1H), 7.87 (br s, 1H), 7.46 (d,
J =8.0Hz, 1H), 7.40 (dt, J =7.6Hz und 1.1Hz, 1H), 7.28-7.24 (m, 1H), 6.63 (d,
J =7.4Hz, 1H), 6.56 (d, J =7.4Hz, 1H), 6.50 (dd, J =7.9Hz und 1.9Hz, 1H), 6.36
(dd, J =7.7Hz und 1.9Hz, 1H), 5.94 (dd, J =7.7Hz und 1.9Hz, 1H), 5.23 (dd,
J =7.7Hz und 1.9Hz, 1H), 4.03-3.98 (m, 1H), 3.40-3.31 (m, 1H), 3.16-2.91 (m,
6H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 140.0, 138.8, 137.9, 137.3, 135.7, 132.0, 131.5, 131.0,
126.4, 126.3, 125.4, 125.3, 124.8, 124.5, 122.4, 122.2, 119.6, 110.6, 33.9, 33.7, 33.2,
31.1 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 297 ([M]+, 39), 193 (100), 192 (11), 165 (4), 149 (4), 104 (2).
IR (ATR): ν˜ = 3392, 2924, 1592, 1572, 1499, 1456, 1394, 1322, 1299, 1247, 1026, 905,
871, 805, 747 cm−1.
HRMS (EI): m/z berechnet für C22H19N [M]
+: 297.1512; gefunden 297.1510.
Schmelzpunkt 239-241 ◦C.
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7.3.2.2 [2]Paracyclo[2]6-methyl(1,4)carbazolophan (25b)
H
N
Me25b
Gemäß AAV2 wurden Pd(OAc)2 (18mg, 0.080mmol, 0.20Äquiv.), PivOH (25mg,
0.24mmol, 0.60Äquiv.) und Amin 46b (126mg, 0.402mmol, 1.0Äquiv.) in AcOH (4mL)
innerhalb von 8 Stunden zum Carbazol 25b umgesetzt. Dieses wurde nach säulenchro-
matographischer Aufreinigung (Pentan/Et2O = 9:1) als cremefarbener Feststoff isoliert
(47mg, 0.15mmol, 38%).
1H-NMR (300MHz, CDCl3): δ = 7.86 (d, J =0.5Hz, 1H), 7.75 (br s, 1H), 7.35 (d,
J =8.2Hz, 1H), 7.23 (dm, J =8.2Hz, 1H), 6.61 (d, J =7.4Hz, 1H), 6.56-6.50 (m,
2H), 6.37 (dd, J =7.8Hz und 1.9Hz, 1H), 5.96 (dd, J =7.7Hz und 2.0Hz, 1H), 5.29
(dd, J =7.7Hz und 1.9Hz, 1H), 4.05-3.98 (m, 1H), 3.38-3.26 (m, 1H), 3.17-2.93
(m, 6H), 2.58 (s, 3H) ppm.
13C-NMR (75MHz, CDCl3): δ = 140.3, 137.9, 137.3, 137.0, 135.7, 131.9, 131.4, 130.8,
128.8, 126.3, 126.2, 126.1, 125.4, 125.2, 124.5, 122.2, 122.1, 110.2, 33.9, 33.7, 33.2,
31.0, 21.3 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 311 ([M]+, 40), 207 (100), 206 (17), 204 (6), 191 (6), 104 (7).
IR (ATR): ν˜ = 3399, 2923, 2855, 1591, 1500, 1470, 1437, 1389, 1308, 1246, 1184, 905,
873, 797, 725 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C23H22N [M+H]
+: 312.1747; gefunden 312.1753.
Schmelzpunkt 208-210 ◦C.
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7.3.2.3 [2]Paracyclo[2]7-methyl(1,4)carbazolophan (25c)
H
N
Me
25c
AAV2 folgend wurden Pd(OAc)2 (18mg, 0.080mmol, 0.20Äquiv.), PivOH (25mg,
0.24mmol, 0.60Äquiv.) und Amin 46c (125mg, 0.399mmol, 1.0Äquiv.) in AcOH (4mL)
in 8 Stunden zum Carbazol 25c umgesetzt. Dieses wurde zweimal säulenchromatogra-
phisch aufgereinigt (Pentan/Et2O = 9:1 und Pentan/Chloroform = 3:7) und als farbloser
Feststoff isoliert (37mg, 0.12mmol, 30%).
1H-NMR (300MHz, CDCl3): δ = 7.93 (d, J =7.9Hz, 1H), 7.72 (br s, 1H), 7.23 (s, 1H),
7.09 (d, J =7.6Hz, 1H), 6.60 (d, J =7.7Hz, 1H), 6.54 (d, J =7.7Hz, 1H), 6.50
(dd, J =7.9Hz und 2.0Hz, 1H), 6.37 (dd, J =7.9Hz und 2.0Hz, 1H), 5.95 (dd,
J =7.7Hz und 2.0Hz, 1H), 5.28 (dd, J =7.7Hz und 2.0Hz, 1H), 4.01-3.94 (m,
1H), 3.38-3.26 (m, 1H), 3.16-2.90 (m, 6H), 2.56 (s, 3H) ppm.
13C-NMR (75MHz, CDCl3): δ = 139.9, 139.3, 137.9, 137.2, 135.3, 134.9, 131.9, 131.4,
130.4, 126.3, 126.2, 125.5, 124.5, 123.1, 122.0, 122.0, 121.2, 110.7, 33.9, 33.6, 33.2,
31.1, 22.0 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 311 ([M]+, 71), 207 (100), 206 (25), 191 (6), 104 (11).
IR (ATR): ν˜ = 3400, 3028, 2924, 2856, 1734, 1625, 1594, 1500, 1444, 1399, 1317, 1249,
1022, 926, 857, 800 cm−1.
HRMS (EI): m/z berechnet für C23H21N [M]
+: 311.1669; gefunden 311.1668.
Schmelzpunkt 206-209 ◦C.
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7.3.2.4 [2]Paracyclo[2]6-isopropyl(1,4)carbazolophan (25d)
H
N
Me
Me
25d
Pd(OAc)2 (18mg, 0.080mmol, 0.20Äquiv.), PivOH (25mg, 0.24mmol, 0.60Äquiv.) und
Amin 46d (137mg, 0.401mmol, 1.0Äquiv.) wurden in AcOH (4mL) innerhalb von
8 Stunden gemäß AAV2 umgesetzt. Nach säulenchromatographischer Aufreinigung (Gra-
dient: Pentan/Et2O = 9:1 zu 4:1) wurde das Carbazol 25d als farbloser Feststoff isoliert
(51mg, 0.15mmol, 37%).
1H-NMR (300MHz, CDCl3): δ = 7.92 (s, 1H), 7.74 (br s, 1H), 7.38 (d, J =8.0Hz, 1H),
7.31 (dd, J =8.2Hz und 1.7Hz, 1H), 6.63 (d, J =7.4Hz, 1H), 6.57 (d, J =7.4Hz,
1H), 6.53 (dd, J =7.9Hz und 2.0Hz, 1H), 6.37 (dd, J =7.9Hz und 2.0Hz, 1H),
5.95 (dd, J =7.7Hz und 2.0Hz, 1H), 5.24 (dd, J =7.7Hz und 2.0Hz, 1H), 4.09-4.02
(m, 1H), 3.37-2.91 (m, 8H), 1.43 (d, J =6.9Hz, 6H) ppm.
13C-NMR (75MHz, CDCl3): δ = 140.3, 140.3, 137.8, 137.3, 137.2, 135.5, 131.9, 131.3,
130.6, 126.2, 126.2, 125.4, 125.3, 124.4, 123.6, 122.1, 119.6, 110.3, 34.3, 33.9, 33.8,
33.2, 31.0, 24.9, 24.8 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 339 ([M]+, 57), 235 (100), 220 (40), 204 (11), 104 (13).
IR (ATR): ν˜ = 3396, 2954, 2928, 2861, 1591, 1501, 1470, 1388, 1317, 1245, 907, 876,
803, 725 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C25H26N [M+H]
+: 340.2060; gefunden 340.2064.
Schmelzpunkt 128-130 ◦C.
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7.3.2.5 [2]Paracyclo[2]6-fluor(1,4)carbazolophan (25e)
H
N
F
25e
Die Reaktion von Pd(OAc)2 (18mg, 0.080mmol, 0.20Äquiv.), PivOH (25mg, 0.24mmol,
0.60Äquiv.) und Amin 46e (127mg, 0.400mmol, 1.0Äquiv.) in AcOH (4mL) für
8 Stunden lieferte das Carbazol 25e nach säulenchromatographischer Aufreinigung (Gra-
dient: Pentan/Et2O= 9:1 zu 4:1) als cremefarbenen Feststoff (44mg, 0.14mmol, 35%).
1H-NMR (300MHz, CDCl3): δ = 7.80 (br s, 1H), 7.73 (dd, J =9.7 und 2.5Hz, 1H),
7.39-7.35 (m, 1H), 7.16 (td, J =9.0Hz und 2.5Hz, 1H), 6.65 (d, J =7.4Hz, 1H),
6.57 (d, J =7.4Hz, 1H), 6.52 (dd, J =7.9Hz und 2.0Hz, 1H), 6.37 (dd, J =7.9Hz
und 2.0Hz, 1H), 5.94 (dd, J =7.7Hz und 2.0Hz, 1H), 5.29 (dd, J =7.7Hz und
2.0Hz, 1H), 3.95-3.88 (m, 1H), 3.37-3.26 (m, 1H), 3.19-2.91 (m, 6H) ppm.
13C-NMR (75MHz, CDCl3): δ = 157.6 (d, JC-F = 233Hz), 141.1, 137.8, 137.3, 135.8,
135.1 (2C), 132.1, 131.5, 126.4, 126.3, 125.4 (d, JC-F = 10Hz), 125.2 (d, JC-F=
5Hz), 124.5, 122.4, 112.7 (d, JC-F = 26Hz), 111.1 (d, JC-F= 10Hz), 107.7 (d,
JC-F= 24Hz), 33.8, 33.5, 33.2, 31.0 ppm.
19F-NMR (282MHz, CDCl3): δ = -124.2 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 315 ([M]+, 37), 211 (100), 210 (12), 183 (5), 157 (5), 104 (9).
IR (ATR): ν˜ = 3397, 2925, 1581, 1477, 1388, 1309, 1275, 1247, 1176, 1021, 961, 909,
862, 803, 731 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C22H19FN [M+H]
+: 316.1496; gefunden 316.1498.
Schmelzpunkt 181-184 ◦C.
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7.3.2.6 [2]Paracyclo[2]6-trifluormethyl(1,4)carbazolophan (25f)
H
N
CF3
25f
Gemäß AAV2 wurden Pd(OAc)2 (18mg, 0.080mmol, 0.20Äquiv.), PivOH (25mg,
0.24mmol, 0.60Äquiv.) und Amin 46f (147mg, 0.400mmol, 1.0Äquiv.) in AcOH (4mL)
innerhalb von 8 Stunden umgesetzt. Das Carbazol 25f wurde nach Säulenchromatogra-
phie (Gradient: Pentan/Et2O = 4:1 zu 7:3) als cremefarbener Feststoff erhalten (32mg,
0.088mmol, 22%).
1H-NMR (600MHz, CDCl3): δ = 8.32 (s, 1H), 8.03 (br s, 1H), 7.66 (d, J =8.4Hz, 1H),
7.52 (d, J =8.9Hz, 1H), 6.70 (d, J =7.4Hz, 1H), 6.64 (d, J =7.4Hz, 1H), 6.53
(dd, J =7.7Hz und 1.8Hz, 1H), 6.39 (dd, J =7.7Hz und 1.8Hz, 1H), 5.92 (dd,
J =7.7Hz und 1.8Hz, 1H), 5.22 (dd, J =7.7Hz und 2.0Hz, 1H), 4.02-3.98 (m,
1H), 3.36-3.30 (m, 1H), 3.20-3.00 (m, 5H), 2.96-2.91 (m, 1H) ppm.
13C-NMR (150MHz, CDCl3): δ = 140.6, 140.2, 137.8, 137.3, 136.0, 132.2, 131.9, 131.7,
127.3, 126.3, 125.4 (q, JC-F = 271Hz), 125.0, 124.7, 124.6, 122.5, 121.9 (q,
JC-F = 32Hz), 121.9 (JC-F = 3Hz), 119.7 (q, JC-F = 5Hz), 110.7, 33.8, 33.6,
33.1, 31.0 ppm.
19F-NMR (564MHz, CDCl3): δ = -59.9 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 365 ([M]+, 60), 261 (100), 191 (10), 104 (18), 78 (6).
IR (ATR): ν˜ = 3390, 2929, 1623, 1588, 1391, 1323, 1261, 1163, 1109, 1070, 886, 808,
716 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C23H19F3N [M+H]
+: 366.1464; gefunden 366.1464.
Schmelzpunkt 189-191 ◦C.
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7.3.2.7 [2]Paracyclo[2]8-methoxycarbonyl(1,4)carbazolophan (25g)
H
N
O
OMe
25g
Pd(OAc)2 (18mg, 0.080mmol, 0.20Äquiv.), PivOH (25mg, 0.24mmol, 0.60Äquiv.) und
Amin 46g (143mg, 0.400mmol, 1.0Äquiv.) wurden in AcOH (4mL) AAV2 folgend inner-
halb von 8 Stunden zum Carbazol 25g umgesetzt. Nach säulenchromatographischer Auf-
reinigung (Pentan/Et2O = 9:1) wurde dieses als cremefarbener Feststoff isoliert (83mg,
0.23mmol, 58%).
1H-NMR (300MHz, CDCl3): δ = 9.88 (br s, 1H), 8.27 (d, J =7.7Hz, 1H), 8.09 (dd,
J =7.7Hz und 1.2Hz, 1H), 7.30 (t, J =7.8Hz, 1H), 6.71 (d, J =7.7Hz, 1H), 6.63
(d, J =7.7Hz, 1H), 6.52 (dd, J =7.8Hz und 1.9Hz, 1H), 6.39 (dd, J =7.8Hz und
1.9Hz, 1H), 5.96 (dd, J =7.7Hz und 2.0Hz, 1H), 5.19 (dd, J =7.7Hz und 2.0Hz,
1H), 4.08 (s, 3H), 4.03-3.96 (m, 1H), 3.52-3.41 (m, 1H), 3.20-3.05 (m, 5H), 2.97-2.89
(m, 1H) ppm.
13C-NMR (75MHz, CDCl3): δ = 168.2, 140.4, 139.5, 137.5 (2C), 135.7, 132.1, 131.6,
131.5, 127.6, 126.9, 126.5, 126.3, 126.0, 124.6, 124.5, 122.8, 118.6, 111.3, 51.9, 33.8,
33.6, 33.0, 31.0 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 355 ([M]+, 53), 251 (100), 219 (48), 190 (21), 164 (16), 104 (15).
IR (ATR): ν˜ = 3419, 2939, 1695, 1592, 1502, 1434, 1392, 1293, 1266, 1236, 1195, 1145,
867, 800, 743, 714 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C24H22NO2 [M+H]
+: 356.1645; gefunden 356.1643.
Schmelzpunkt 207-209 ◦C.
108
Experimenteller Teil
7.3.2.8 [2]Paracyclo[2]8-triisopropylsilyloxy(1,4)carbazolophan (25h)
H
N OTIPS
25h
Gemäß AAV2 wurde das Carbazol 25h aus Pd(OAc)2 (18mg, 0.080mmol, 0.20Äquiv.),
PivOH (25mg, 0.24mmol, 0.06Äquiv.) und Amin 46h (189mg, 0.401mmol, 1.0Äquiv.)
in AcOH (4mL) innerhalb von 7.5 Stunden gewonnen. Dieses wurde nach säulenchroma-
tographischer Aufreinigung (Gradient: Pentan/Et2O = 49:1 zu 19:1) als cremefarbener
Feststoff erhalten (111mg, 0.236mmol, 59%).
1H-NMR (300MHz, CDCl3): δ = 7.90 (br s, 1H), 7.69 (d, J =8.2Hz, 1H), 7.12 (t,
J =7.8Hz, 1H), 6.93 (dd, J =7.7Hz und 0.7Hz, 1H), 6.64 (d, J =7.4Hz, 1H),
6.57 (d, J =7.4Hz, 1H), 6.52 (dd, J =7.9Hz und 1.7Hz, 1H), 6.38 (dd, J =7.7Hz
und 2.0Hz, 1H), 5.99 (dd, J =7.7Hz und 2.0Hz, 1H), 5.27 (dd, J =7.7Hz und
1.9Hz, 1H), 4.05-3.96 (m, 1H), 3.40-3.31 (m, 1H), 3.17-2.91 (m, 6H), 1.54-1.42 (m,
3H), 1.25 (dd, J =7.4 und 3.0Hz, 18H) ppm.
13C-NMR (75MHz, CDCl3): δ = 141.5, 139.6, 137.9, 137.2, 135.8, 131.9, 131.4, 131.4,
130.8, 126.7, 126.3, 126.2, 126.1, 124.4, 122.4, 120.0, 115.3, 113.1, 34.0, 33.6, 33.2,
31.1, 18.1 (6C), 12.9 (3C) ppm.
MS (EI): m/z (%) = 469 ([M]+, 44), 365 (100), 322 (11), 252 (8), 236 (12), 104 (13).
IR (ATR): ν˜ = 3430, 2939, 2862, 1620, 1572, 1495, 1458, 1391, 1306, 1260, 1106, 1061,
1006, 974, 879, 785, 726 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C31H40NOSi [M+H]
+: 470.2874; gefunden 470.2868.
Schmelzpunkt 125-129 ◦C.
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7.3.3 Synthese der donorsubstituierten [2.2]Paracyclophane
7.3.3.1 Propionsäure[2.2]paracyclophan-4-ylamid (42)
H
N Et
O
42
Pd2(dba)3 (137mg, 0.150mmol, 0.03Äquiv.), t-BuXPhos (191mg, 0.450mmol,
0.09Äquiv.), Bromid 45 (1.436 g, 5.000mmol, 1.0Äquiv.), Propionsäureamid (439mg,
6.00mmol, 1.2Äquiv.) und NaOt-Bu (673mg, 7.00mmol, 1.40Äquiv.) wurden in einem
ausgeheizten Schlenkrohr vorgelegt, dieses dreimal evakuiert und mit Argon geflutet. To-
luol (abs., 20mL) wurde im Argongegenstrom hinzugefügt und die Lösung über Nacht
bei 75 ◦C im verschlossenen Schlenkrohr gerührt. Nach Abkühlen auf Raumtemperatur
wurde die Lösung über Celite filtriert und im Vakuum eingeengt. Das Produkt 42 wurde
nach zweimaliger Säulenchromatographie (Pentan/Essigester = 2:1 und 1:1) als farbloser
Feststoff erhalten (957mg, 3.43mmol, 69%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 6.92 (br s, 2H), 6.72 (d, J= 7.4Hz, 1H), 6.55-6.50 (m,
2H), 6.46-6.40 (m, 3H), 3.24-3.13 (m, 2H), 3.08-2.92 (m, 5H), 2.84-2.76 (m, 1H),
2.49 (q, J= 7.4Hz, 2H), 1.33 (t, J= 7.4Hz, 3H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 171.3, 140.8, 139.3, 138.8, 136.4, 135.1, 133.1, 133.0,
132.1, 130.5, 129.0, 128.2, 126.7, 35.3, 35.0, 34.0, 33.2, 30.8, 10.2 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 279 ([M]+, 100), 175 (86), 119 (83), 105 (64), 91 (14), 57 (15).
IR (ATR): ν˜ = 3271, 2927, 1654, 1597, 1531, 1490 cm−1.
CHN-Analyse (C19H21NO):
Berechnet C 81.68, H 7.58, N 5.01; gefunden C 81.63, H 7.44, N 5.01.
Schmelzpunkt 205-207 ◦C.
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7.3.3.2 tert-Butyl[2.2]paracyclophan-4-yl-carbamat (43)
NHBoc
43
Pd2(dba)3 (59.5mg, 0.0650mmol, 0.05Äquiv.), XPhos (93mg, 0.20mmol, 0.15Äquiv.),
Bromid 45 (373mg, 1.30mmol, 1.00Äquiv.), tert-Butylcarbamat (183mg, 1.56mmol,
1.20Äquiv.) und NaOt-Bu (175mg, 1.82mmol, 1.40Äquiv.) wurden in einem ausgeheiz-
ten Schlenkrohr vorgelegt. Das Schlenkrohr wurde dreimal evakuiert und mit Argon
geflutet. Toluol (abs., 5.2mL) wurde im Argongegenstom hinzugefügt und die Lösung
bei Raumtemperatur für 65 Stunden gerührt. Die Lösung wurde über Celite filtriert,
im Vakuum eingeengt und der erhaltene Feststoff säulenchromatographisch aufgereinigt
(Pentan/Essigester = 19:1). Das Carbamat 43 wurde als blassgelber Feststoff (333mg,
1.03mmol, 79%) isoliert.
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 6.83 (dd, J= 7.8Hz und 1.9Hz, 1H), 6.74 (br s, 1H),
6.58- 6.52 (m, 2H), 6.46- 6.38 (m, 3H), 6.33 (br s, 1H), 3.28-3.00 (m, 7H), 2.83-2.74
(m, 1H), 1.60 (s, 9H) ppm.
13C-NMR (100MHz, DMSO-d6): δ = 152.9, 139.6, 139.1, 138.4, 137.1, 134.9, 132.7,
132.6, 132.3, 132.2, 128.8, 128.2, 126.4, 78.5, 34.7, 34.5, 33.4, 33.2, 28.2 (3C) ppm.
MS (EI): m/z (%) = 323 ([M]+, 9), 267 (65), 163 (15), 145 (30), 119 (17), 105 (100),
57 (33).
IR (ATR): ν˜ = 3355, 2924, 1724, 1695, 1569, 1521, 1233, 1152 cm−1.
CHN-Analyse (C21H25NO2):
Berechnet C 77.98, H 7.79, N 4.33; gefunden C 77.65, H 7.71, N 4.32.
Schmelzpunkt 157-159 ◦C.
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7.3.3.3 N-Phenyl-4-[2.2]paracyclophancarboxamid (56)
N
H
O
56
Die Säure 55 (1.281 g, 5.656mmol, 1.0Äquiv.) wurde in Thionylchlorid (10mL) vorge-
legt und die Lösung 2 Stunden bei 60 ◦C gerührt. Die Lösung wurde anschließend im
Vakuum eingeengt und Reste des Thionylchlorids in einer azeotropen Destillation mit
Toluol entfernt. Das erhaltene Säurechlorid wurde in DCM (abs., 55mL) unter Argonat-
mosphäre gelöst und Anilin (0.62mL, 6.79mmol, 1.2Äquiv.) hinzugefügt. Anschließend
wurde Pyridin (0.55mL, 6.79mmol, 1.2Äquiv.) bei 0 ◦C hinzugetropft. Die Lösung wurde
2.5 Stunden bei Raumtemperatur gerührt, mit 50mL Wasser gewaschen, und die wäss-
rige Phase mit DCM (dreimal je 30mL) extrahiert. Die vereinten organischen Phasen
wurden über MgSO4 getrocknet, eingeengt und der erhaltene Feststoff säulenchromato-
graphisch (Gradient: Pentan/DCM/Essigester = 7:2:1 zu 7:4:1) aufgereinigt. Das Amid
56 konnte als farbloser Feststoff isoliert werden (1.1779 g, 5.433mmol, 96%).
1H-NMR (600MHz, CDCl3): δ = 6.62 (d, J =7.9Hz, 2H), 7.39 (t, J =7.9Hz, 2H), 7.24
(br s, 1H), 7.15 (t, J =7.4Hz, 1H), 6.86 (d, J =7.9Hz, 1H), 6.80 (d, J =1.5Hz,
1H), 6.65 (dd, J =7.4Hz und 1.5Hz, 1H), 6.57-6.54 (m, 3H), 6.45 (d, J =7.4Hz,
1H), 3.74-3.69 (m, 1H), 3.32-3.27 (m, 1H), 3.21-3.16 (m, 2H), 3.13-3.09 (m, 1H),
3.07-2.99 (m, 2H), 2.96-2.92 (m, 1H) ppm.
13C-NMR (150MHz, CDCl3): δ = 167.2, 140.5, 139.8, 139.5, 139.2, 138.2, 136.1, 135.5,
135.0, 132.6, 132.6, 132.5, 131.8, 131.6, 129.1 (2C), 124.3, 119.7 (2C), 35.5, 35.3,
35.1, 34.8 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 327 ([M]+, 100), 223 (86), 131 (28), 104 (29), 77 (22).
IR (ATR): ν˜ = 3293, 2927, 1635, 1594, 1526, 1498, 1437, 1315, 1244, 1073, 898, 802,
749 cm−1.
Die spektroskopischen Daten stimmen mit denen der Literatur überein.201
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7.3.3.4 N-Perfluorphenyl-4-[2.2]paracyclophancarboxamid (57)
N
H
O F
F
F
F
F
57
Die Säure 55 (1.281 g, 5.656mmol, 1.0Äquiv.) und Thionylchlorid (10mL) wurden für
2 Stunden bei 60 ◦C gerührt. Die Lösung wurde anschließend im Vakuum eingeengt und
Reste des Thionylchlorids in einer azeotropen Destillation mit Toluol entfernt. Das erhal-
tene Säurechlorid und Pentafluoranilin (1.243 g, 6.789mmol, 1.2Äquiv.) wurden in DCM
(abs., 55mL) unter Argonatmosphäre gelöst und Pyridin (0.55mL 6.79mmol, 1.2Äquiv.)
bei 0 ◦C langsam zugetropft. Die Lösung wurde für 2.5 Stunden bei Raumtemperatur
gerührt, mit 50mL Wasser gewaschen und die wässrige Phase mit DCM (dreimal je
30mL) extrahiert. Die vereinten organischen Phasen wurden über MgSO4 getrocknet,
im Vakuum eingeengt und aus Chloroform/Pentan kristallisiert. Der erhaltene Feststoff
wurde säulenchromatographisch gereinigt (Pentan/Essigester/DCM = 95:5:20) und die
Zielverbindung 57 als farbloser Feststoff isoliert (0.908mg, 2.18mmol, 39%).
1H-NMR (400MHz, DMSO-d6): δ = 10.04 (s, 1H), 6.92 (d, J =1.7Hz, 1H), 6.73 (dd,
J =8.0Hz und 1.7Hz, 1H), 6.62-6.57 (m, 4H), 6.46 (d, J =7.6Hz, 1H), 3.70 (ddd,
J =12.0Hz, 9.3Hz und 2.3Hz, 1H), 3.19-2.86 (m, 7H) ppm.
13C-NMR (100MHz, DMSO-d6): δ = 166.8, 140.1, 139.8, 139.2, 139.1, 136.0, 135.7,
132.9, 132.7, 132.6, 132.6, 132.3, 131.0, 34.7, 34.6, 34.6, 34.4 ppm. (Die Kohlenstoff-
atome des Perfluoranilins konnten nicht aufgelöst werden.)
13C-NMR (100MHz, DMSO-d6, 19F entkoppelt): δ = 166.8, 142.9 (C-F), 140.1, 139.8,
139.2, 139.1, 137.3 (C-F), 136.0, 135.7, 132.9, 132.7, 132.6, 132.6, 132.3, 131.0,
113.5 (C-F), 34.7, 34.6, 34.6, 34.4 ppm. (Weitere Kohlenstoffatome konnten nicht
aufgelöst werden).
19F-NMR (376MHz, DMSO-d6): δ = -145.4 (m, 2F), -158.0 (t, J =23Hz, 1F), -163.6
(m, 2F) ppm.
MS (EI): m/z (%) = 417 ([M]+, 100), 313 (23), 131 (23), 105 (46), 104 (64), 78 (12),
77 (18).
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IR (ATR): ν˜ = 3227, 2939, 1667, 1593, 1522, 1490, 1453, 1270, 1204, 1123, 1078, 995,
938, 887, 834 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C23H17F5NO [M+H]
+: 418.1225; gefunden 418.1225.
Schmelzpunkt 200 ◦C.
7.3.3.5 N-(Pyridin-2’-yl-methyl)-4-[2.2]paracyclophancarboxamid (58)
N
H
O
N
58
Die Säure 55 (1.261 g, 5.000mmol, 1.0Äquiv.) und Thionylchlorid (12mL) wurden für
3 Stunden bei 60 ◦C gerührt. Anschließend wurde die Lösung eingeengt und Reste von
Thionylchlorid mittels azeotroper Destillation mit Toluol entfernt. Das erhaltene Säu-
rechlorid wurde in DCM (abs., 10mL) gelöst und langsam im Argongegenstrom zu ei-
ner Lösung aus Picolylamin (0.56mL, 5.5mmol, 1.1Äquiv.) und Triethylamin (0.76mL,
0.55 g, 5.5mmol, 1.1Äquiv.) in DCM (abs., 10mL) gegeben. Die Lösung wurde 3 Stunden
bei Raumtemperatur gerührt, mit Wasser (10mL) gewaschen und die wässrige Phase
mit DCM (dreimal je 10mL) extrahiert. Die vereinten organischen Phasen wurden über
MgSO4 getrocknet, die Lösung eingeengt und der erhaltene Feststoff säulenchromatogra-
phisch gereinigt (Essigester). Das Amid 58 wurde als farbloser Feststoff isoliert (1.57 g,
4.58mmol, 92%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 8.55 (d, J =4.3Hz, 1H), 7.70 (td, J =7.6Hz und
1.7Hz, 1H), 7.35 (d, J =8.0Hz, 1H), 7.23-7.19 (m, 1H), 6.97 (br s, 1H), 6.79-
6.77 (m, 2H), 6.60 (dd, J =7.8Hz und 2.0Hz, 1H), 6.55-6.45 (m, 4H), 4.75 (d,
J =5.0Hz, 2H), 3.76 (ddd, J =12.9Hz, 10.3Hz und 2.7Hz, 1H), 3.21-2.97 (m,
6H), 2.93-2.86 (m, 1H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 169.0, 156.4, 149.0, 140.1, 139.8, 139.3, 139.2, 136.8,
136.0, 135.1, 135.0, 132.6, 132.5, 132.4, 131.8 (2C), 122.3, 122.1, 44.7, 35.4, 35.3,
35.1, 34.9 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 342 ([M]+, 43), 264 (8), 238 (33), 146 (17), 131 (15), 104 (42),
93 (100), 78 (19), 77 (20).
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IR (ATR): ν˜ = 3382, 2926, 2850, 1656, 1595, 1565, 1501, 1477, 1434, 1257, 1214, 995,
901, 755 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C23H23N2O [M+H]
+: 343.1805; gefunden 343.1805.
Schmelzpunkt 132-133 ◦C.
7.3.3.6 N-(Chinolin-8’-yl)-4-[2.2]paracyclophancarboxamid (59)
N
H
O
N
59
Die Säure 55 (1.267 g, 5.022mmol, 1.0Äquiv.) wurde in Thionylchlorid (12mL) in
3 Stunden bei 60 ◦C zum entsprechenden Säurechlorid umgesetzt. Die Lösung wurde
anschließend im Vakuum eingeengt und Reste des Thionylchlorids in einer azeotropen
Destillation mit Toluol entfernt. 8-Aminochinolin (0.797 g, 6.98mmol, 1.4Äquiv.) und
NEt3 (0.77mL, 0.56mg, 5.6mmol, 1.1Äquiv.) wurden unter Argonatmosphäre in DCM
(abs., 10mL) vorgelegt und das Säurechlorid (gelöst in 10mL DCM) hinzugegeben. Die
Lösung wurde für 3 Stunden bei Raumtemperatur gerührt, anschließend mit Wasser ge-
waschen und die wässrige Phase mit DCM (dreimal je 10mL) extrahiert. Die vereinten
organischen Phasen wurden über MgSO4 getrocknet und im Vakuum eingeengt. Nach
säulenchromatographischer Aufreinigung (DCM) wurde die Zielverbindung 59 als farb-
loser Feststoff erhalten (1.317 g, 3.480mmol, 69%).
1H-NMR (600MHz, CDCl3): δ = 10.17 (br s, 1H), 8.97 (dd, J =7.6Hz und 1.3Hz, 1H),
8.81-8.80 (m, 1H), 8.19 (dd, J =8.3Hz und 1.7Hz, 1H), 7.63 (t, J =8.0Hz, 1H),
7.56 (dd, J =8.3Hz und 1.3Hz, 1H), 7.47-7.45 (m, 1H), 6.99 (d, J =2.0Hz, 1H),
6.90 (d, J =7.6Hz, 1H), 6.69 (dd, J =7.6Hz und 1.7Hz, 1H), 6.63-6.60 (m, 4H),
3.93-3.89 (m, 1H), 3.27-3.19 (m, 3H), 3.15-3.06 (m, 3H), 3.03-2.98 (m, 1H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 167.2, 148.2, 140.3, 139.9, 139.7, 139.3, 138.7, 136.3,
136.3, 136.0, 135.3, 135.0, 132.8, 132.7, 132.4, 131.8, 131.6, 128.0, 127.4, 121.6,
121.5, 116.2, 35.4, 35.3, 35.2, 35.0 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 378 ([M]+, 86), 274 (100), 234 (14), 131 (21), 105 (22), 104 (28),
77 (19).
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IR (ATR): ν˜ = 3335, 3031, 2971, 2923, 2849, 2200, 1675, 1585, 1520, 1479, 1421, 1384,
1304, 1259, 1198, 1094, 905, 827, 796, 752 cm−1.
CHN-Analyse (C26H22N2O):
Berechnet C 82.51, H 5.86, N 7.40; gefunden C 82.24, H 5.87, N 7.29.
Schmelzpunkt 202 ◦C.
7.3.3.7 N-(2’-Benzoylphenyl)-4-[2.2]paracyclophancarboxamid (60)
N
H
O
PhO
60
Thionylchlorid (10mL) und die Säure 55 (1.281 g, 5.656mmol, 1.0Äquiv.) wurden für
2 Stunden bei 60 ◦C gerührt. Die Lösung wurde anschließend im Vakuum eingeengt und
Reste des Thionylchlorids in einer azeotropen Destillation mit Toluol entfernt. Das Säu-
rechlorid und 2-Aminobenzophenon (1.339 g, 6.788mmol, 1.2Äquiv.) wurden unter Ar-
gonatmopshäre in DCM (abs., 55mL) gelöst. Pyridin (0.55mL, 6.79mmol, 1.2Äquiv.)
wurden langsam bei 0 ◦C hinzugefügt und die Lösung anschließend für 5 Stunden bei
Raumtemperatur gerührt. Anschließend wurde mit Wasser (50mL) gewaschen und die
wässrige Phase dreimal mit DCM (dreimal, je 30mL) extrahiert. Die vereinten organi-
schen Phasen wurden über MgSO4 getrocknet und die Lösung im Vakuum eingeengt. Der
erhaltene Feststoff wurde mehrmals mit heißem Diethylether gewaschen und die Titel-
verbindung anschließend als blassgelber Feststoff isoliert (1.410 g, 3.267mmol, 58%).
1H-NMR (600MHz, CDCl3): δ = 11.14 (br s, 1H), 8.90 (d, J =8.4Hz, 1H), 7.73 (d,
J =8.4Hz, 2H), 7.67 (t, J =7.9Hz, 1H), 7.62-7.58 (m, 2H), 7.49 (t, J =7.7Hz, 2H),
7.13 (t, J =7.4Hz, 1H), 6.93 (s, 1H), 6.76 (d, J =7.4Hz, 1H), 6.64 (d, J =7.4Hz,
1H), 6.60-6.56 (m, 4H), 3.90 (t, J =10.9Hz, 1H), 3.26-2.94 (m, 7H) ppm.
13C-NMR (150MHz, CDCl3): δ = 199.6, 167.7, 141.0, 140.4, 140.2, 139.9, 139.3, 138.7,
136.5, 135.6, 135.5, 134.3, 133.8, 132.7, 132.6, 132.6, 132.4, 131.6, 131.6, 129.9 (2C),
128.3 (2C), 123.5, 122.0, 121.3, 35.5, 35.3, 35.3, 35.1 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 432 ([M]+, 19), 327 (8), 234 (10), 131 (21), 105 (100), 104 (39),
103 (35), 78 (11), 77 (35).
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IR (ATR): ν˜ = 3324, 2927, 1670, 1626, 1577, 1509, 1439, 1293, 1262, 1159, 1067, 941,
807, 773, 750, 697 cm−1.
CHN-Analyse (C30H25NO2):
Berechnet C 83.50, H 5.84, N 3.25; gefunden C 83.12, H 5.43, N 3.04.
Schmelzpunkt 176 ◦C.
7.3.3.8 N-Methoxy-4-[2.2]paracyclophancarboxamid (61)
NHOMe
O
61
Die Säure 55 (2.012 g, 8.00mmol, 1.0Äquiv.) wurde in Thionylchlorid (11mL) vorgelegt
und die Lösung für 4 Stunden bei 60 ◦C gerührt. Die Lösung wurde anschließend im Va-
kuum eingeengt und Reste des Thionylchlorids in einer azeotropen Destillation mit To-
luol entfernt. Das erhaltene Säurechlorid wurde mit O-Methylhydroxylaminhydrochlorid
(765mg, 8.80mmol, 1.1Äquiv.) in DCM (abs., 80mL) vorgelegt und die Suspension 15
Minuten gerührt. Anschließend wurde Pyridin (1.5mL) bei 0 ◦C hinzugegeben. Die Lö-
sung wurde für 4 Stunden bei Raumtemperatur gerührt und anschließend mit Wasser
(100mL) gewaschen. Die wässrige Phase wurde mit DCM (zweimal je 80mL) extrahiert
und die vereinten organischen Phasen über MgSO4 getrocknet. Nach Säulenchromato-
graphie (Gradient: Pentan/Essigester = 7:3 zu 3:2) wurde das Amid 61 als farbloser
Feststoff isoliert (1.616 g, 5.74mmol, 72%).
1H-NMR (400MHz, DMSO-d6): δ = 11.08 (s, 1H), 6.65-6.60 (m, 3H), 6.54-6.50 (m, 3H),
6.42 (d, J =7.9Hz, 1H), 3.71 (s, 3H), 3.60-3.53 (m, 1H), 3.14-2.82 (m, 7H) ppm.
13C-NMR (100MHz, DMSO-d6): δ = 165.5, 139.4, 139.1 (2C), 139.0, 135.6, 134.9, 132.5,
132.4 (2C), 132.0, 131.7, 131.5, 63.0, 34.9, 34.7, 34.4, 34.1 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 281 ([M]+, 57), 266 (3), 251 (11), 250 (15), 235 (13), 177 (14),
146 (51), 131 (35), 105 (100), 104 (56), 91 (14), 78 (16), 77 (26).
IR (ATR): ν˜ = 3241, 2928, 2853, 1639, 1593, 1506, 1465, 1439, 1411, 1290, 1245, 1105,
1034, 940, 903, 881, 813, 719 cm−1.
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CHN-Analyse (C18H19NO2):
Berechnet C 76.84, H 6.81, N 4.98; gefunden C 76.63, H 6.52, N 4.72.
Schmelzpunkt 143-148 ◦C.
7.3.3.9 N-Acetyl-4-amino[2.2]paracyclophan (63)
H
N Me
O
63
In Abwandlung einer Literaturvorschrift zur Beckmann-Umlagerung136 wurden 4-Acetyl-
[2.2]paracyclophanoxim (65) (663mg, 2.50mmol, 1.0Äquiv.), p-Toluolsulfonsäure (43mg,
0.25mmol, 0.1Äquiv.) und ZnCl2 (41mg, 0.30mmol, 0.12Äquiv.) in Acetonitril (12.5mL)
für 5 Stunden unter Rückfluss erhitzt. Die Lösung wurde anschließend im Vakuum einge-
engt und das Amid 63 nach Säulenchromatographie (DCM/Essigester= 9:1) als farbloser
Feststoff isoliert (543mg, 2.05mmol, 80%).
1H-NMR (600MHz, DMSO-d6): δ = 9.21 (s, 1H), 6.74 (d, J =7.6Hz, 1H), 6.51-6.49
(m, 2H), 6.44-6.39 (m, 3H), 6.35 (d, J =7.7Hz, 1H), 3.33-3.29 (m, 1H), 3.01-2.95
(m, 4H), 2.91-2.84 (m, 2H), 2.66-2.61 (m, 1H), 2.12 (s, 3H) ppm.
13C-NMR (150MHz, DMSO6): δ = 167.3, 139.7, 139.1, 138.5, 136.9, 134.9, 132.8, 132.7,
132.2, 132.2, 128.7, 128.6, 126.9, 34.8, 34.5, 33.3, 33.3, 23.6 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 265 ([M]+, 100), 223 (3), 161 (93), 160 (14), 119 (70), 118 (11),
105 (32), 104 (30), 92 (13), 91 (27), 78 (20), 77 (13), 65 (13).
IR (ATR): ν˜ = 3266, 2927, 1653, 1596, 1533, 1488, 1365, 1294, 984, 896, 871, 793,
715 cm−1.
CHN-Analyse (C18H19NO):
Berechnet C 81.47, H 7.22, N 5.28; gefunden C 81.58, H 7.33, N 5.19.
Schmelzpunkt 206-207 ◦C.
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7.3.3.10 N-[2.2]Paracyclophan-4-yl-pyrrolidon (64)
N
O
64
Die Synthese erfolgte in Anlehnung an eine literaturbekannte Vorschrift.202 Das Amin 66
(1.210 g, 5.418mmol, 1.0Äquiv.) und Na2HPO4 (1.538 g, 10.84mmol, 2.0Äquiv.) wur-
den in Chloroform (30mL) suspendiert und 4-Chlorbuttersäurechlorid (802mg, 0.64mL,
5.69mmol, 1.05Äquiv.) langsam hinzugetropft. Die Lösung wurde über Nacht bei Raum-
temperatur gerührt, anschließend über Celite filtriert und im Vakuum eingeengt. Der
erhaltene Feststoff wurde in kleinen Portionen zu einer ethanolischen Natriumethanolat-
lösung (Natrium (1.2 g, 52.4mmol) in 35mL Ethanol) gegeben, die Lösung erneut über
Nacht bei Raumtemperatur gerührt und anschließend mit konz. Salzsäure angesäuert.
Die Lösung wurde im Vakuum von Ethanol befreit und der erhaltene Feststoff mit DCM
(80mL) aufgenommen. Die Lösung wurde mit Wasser (80mL) gewaschen und die wäss-
rige Phase anschließend mit DCM (zweimal je 50mL) extrahiert. Nach Trocknung der
vereinten organischen Phase über MgSO4 und Einengen der Lösung im Vakuum wurde
das Pyrrolidon 64 nach Säulenchromatographie (DCM/Essigester = 9:1) als farbloser
Feststoff erhalten (1.336 g, 4.585mmol, 85%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 6.62 (d, J =7.9Hz, 1H), 6.58 (d, J =7.9Hz, 1H),
6.53 (d, J =7.8Hz, 1H), 6.47 (s, 2H), 6.39 (dd, J =7.8Hz und 1.8Hz, 1H), 6.29
(d, J =1.8Hz, 1H), 3.99-3.93 (m, 1H), 3.89-3.84 (m, 1H), 3.22-3.16 (m, 1H), 3.10-
3.06 (m, 3H), 3.02-2.92 (m, 4H), 2.62-2.50 (m, 2H), 2.26-2.20 (m, 2H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 173.0, 139.8, 139.8, 139.1, 136.5, 136.0, 134.4, 132.9,
132.7, 132.5, 131.4, 130.5, 124.4, 49.3, 35.3, 35.2, 34.9, 34.1, 32.2, 19.4 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 291 ([M]+, 74), 187 (100), 158 (12), 144 (12), 117 (10), 104 (19),
103 (11), 78 (11), 77 (11).
IR (ATR): ν˜ = 2929, 1694, 1592, 1491, 1420, 1377, 1298, 1231, 1165, 1021, 944, 893,
817, 716, 659 cm−1.
CHN-Analyse (C20H21NO):
Berechnet C 82.44, H 7.26, N 4.81; gefunden C 82.42, H 7.36, N 4.71.
Schmelzpunkt 152 ◦C.
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7.3.3.11 [2.2]Paracyclophan-4-carbonsäuremethylester (67)
OMe
O
67
Die Säure 55 (1.262 g, 5.000mmol, 1.0Äquiv.) wurde in Methanol (30mL) vorgelegt,
Thionylchlorid (20mL) bei 0 ◦C hinzugefügt und die Lösung für 5 Stunden bei 65 ◦C ge-
rührt. Anschließend wurden überschüssiges Methanol und Thionylchlorid destillativ ent-
fernt und der erhaltene Feststoff mittels Säulenchromatographie (Pentan/Essigester =
9:1) aufgereinigt. Der Ester 67 wurde als farbloser Feststoff isoliert (1.261 g, 4.735mmol,
95%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 7.14 (d, J =2.0Hz, 1H), 6.66 (dd, J =7.8Hz und
1.9Hz, 1H), 6.57-6.44 (m, 5H), 4.09 (ddd, J =12.3Hz, 9.6Hz und 1.7Hz, 1H),
3.92 (s, 3H), 3.21-2.98 (m, 6H), 2.90-2.82 (m, 1H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 167.5, 142.6, 139.9, 139.8, 139.3, 136.4, 136.1, 135.3,
133.1, 132.7, 132.2, 131.5, 130.6, 51.8, 36.1, 35.2, 35.1, 34.9 ppm.
Die spektroskopischen Daten stimmen mit denen in der Literatur überein.203
7.3.3.12 N,N-Dimethyl([2.2]paracyclophan-4-yl)methylamin (54)
NMe2
54
LiAlH4 (266mg, 7.01mmol, 3.0Äquiv.) wurde bei 0
◦C unter Argonatmosphäre in THF
(abs., 30mL) vorgelegt. Das Amid 62 (653mg, 2.34mmol, 1.0Äquiv.), gelöst in THF
(abs., 15mL), wurde langsam hinzugetropft. Die Lösung wurde anschließend 3 Stunden
bei 60 ◦C gerührt. Anschließend wurde bei 0 ◦C Wasser (0.3mL), 15%wt NaOH-Lösung
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(0.3mL) und erneut Wasser (1mL) hinzugefügt und für 30 Minuten bei Raumtemperatur
gerührt. Die Lösung wurde über Celite filtriert und das Celitebett mit DCM gewaschen.
Nach Säulenchromatographie (Gradient: DCM/MeOH = 19:1 zu 9:1) wurde das Amin
als cremefarbener Feststoff isoliert (245mg, 0.924mmol, 39%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 6.58 (dd, J =7.9Hz und 1.8Hz, 1H), 6.55-6.45 (m,
4H), 6.40 (dd, J =7.9Hz und 1.7Hz, 1H), 6.32 (d, J =1.4Hz, 1H), 3.63 (d,
J =12.9Hz, 1H), 3.47 (ddd, J =13.1Hz, 10.1Hz und 2.5Hz, 1H), 3.20-2.82 (m,
8H), 2.24 (s, 6H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 139.8, 139.5, 139.3, 139.0, 135.9, 135.0, 133.3, 133.1,
132.1, 132.1, 129.1, 62.1, 44.7 (2C), 35.2, 34.9, 34.5, 33.4 ppm. (Ein Cq wurde nicht
beobachtet.)
Die spektroskopischen Daten stimmen mit den Angaben aus der Literatur überein.104
7.3.3.13 4-Benzoyl[2.2]paracyclophan (2b)
Ph
O
2b
AlCl3 (6.40 g, 56.5mmol, 2.4Äquiv.) wurde unter Argonatmosphäre in DCM (abs.,
250mL) bei -15 ◦C vorgelegt und Benzoylchlorid (5.53mL, 6.75 g, 48.0mmol, 2.0Äquiv.)
im Argongegenstrom hinzugefügt. [2.2]Paracyclophan 1 (5.00 g, 24.0mmol, 1.0Äquiv.)
wurde bei -20 ◦C in kleinen Portionen hinzugefügt und die Lösung für 90 Minuten bei
-20 ◦C gerührt. Anschließend wurde Salzsäure (1M, ca. 300mL) bei -40 ◦C langsam hin-
zugetropft und die Lösung auf Raumtemperatur erwärmt. Nach Abtrennung der or-
ganischen Phase wurde die wässrige Phase mit DCM extrahiert (zweimal je 150mL).
Die vereinten organischen Phasen wurden mit Wasser (250mL), ges. Na2CO3-Lösung
(250mL) und erneut Wasser (250mL) gewaschen, über MgSO4 getrocknet und im Va-
kuum eingeengt. Nach säulenchromatographischer Aufreinigung (Pentan/DCM = 1:1)
wurde das Keton 2b als farbloser Feststoff erhalten (5.104 g, 16.34mmol, 68%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 7.71-7.69 (m, 2H), 7.54 (t, J =7.4Hz, 1H), 7.41 (t,
J =7.7Hz, 2H), 6.76-6.68 (m, 3H), 6.57-6.55 (m, 3H), 6.34 (d, J =8.0Hz, 1H),
3.38-2.83 (m, 8H) ppm.
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13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 196.6, 141.5, 139.8, 139.2, 139.2, 138.8, 136.3, 136.0,
135.6, 134.2, 132.7, 132.6, 132.4, 132.3, 131.1, 129.9 (2C), 128.2 (2C), 35.5, 35.2,
35.1, 35.0 ppm.
Die erhaltenen spektroskopischen Daten sind in Übereinstimmung mit denen der Lite-
ratur.204
7.3.3.14 4-Acetyl-O-methyloxim[2.2]paracyclophan (69a)
Me
NOMe
69a
Das Keton 2a (6.000 g, 23.97mmol, 1.0Äquiv.), O-Methylhydroxylaminhydrochlorid
(H2NOMe·HCl, 2.402 g, 28.76mmol, 1.2Äquiv.), Pyridin (7.7mL) und Molsieb 4Å (1.0 g)
wurden in Methanol (60mL) vorgelegt und die Lösung über Nacht unter Feuchtigkeits-
ausschluss unter Rückfluss erhitzt. Nach Abkühlen auf Raumtemperatur wurde das Mol-
sieb abfiltiert und das Methanol im Vakuum entfernt. Der erhaltene Rückstand wurde
mit DCM (50mL) aufgenommen, mit Wasser (50mL) und ges. NaCl-Lösung (50mL) ge-
waschen, die organische Phase über MgSO4 getrocknet und eingeengt. Nach säulenchro-
matographischer Aufreinigung (DCM) wurde der Oximether 69a als farbloser Feststoff
(6.532 g, 23.38mmol, 98%) isoliert.
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 6.71 (d, J =8.2Hz, 1H), 6.59-6.54 (m, 3H), 6.49 (s,
2H), 6.42 (d, J =8.0Hz, 1H), 4.08 (s, 3H), 4.64-3.57 (m, 1H), 3.18-2.89 (m, 7H),
2.18 (s, 3H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 155.6, 139.7, 139.4, 139.2, 138.0, 137.3, 135.8, 133.0,
132.7, 132.5, 132.4, 131.7, 131.0, 61.8, 35.3, 35.2, 35.2, 35.1, 15.7 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 279 ([M]+, 49), 175 (26), 174 (27), 144 (100), 105 (33), 104 (23),
103 (15), 78 (11), 77 (13).
IR (ATR): ν˜ = 2927, 2851, 1591, 1460, 1434, 1366, 1308, 1170, 1068, 1041, 878, 852,
799, 725, 659 cm−1.
CHN-Analyse (C19H21NO):
Berechnet C 81.68, H 7.58, N 5.01; gefunden C 81.66, H 7.59, N 5.01.
Schmelzpunkt 79-80 ◦C.
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7.3.3.15 4-Benzoyl[2.2]paracyclophan-O-methyloxim (69b)
Ph
NOMe
69b
Das Keton 2b (1.874 g, 6.000mmol, 1.0Äquiv.) und O-Methylhydroxylaminhydrochlorid
(H2NOMe·HCl, 1.002 g, 12.00mmol, 2.0Äquiv.) wurden in einem Gemisch aus Ethanol
(25 mL) und Pyridin (25mL) vorgelegt und die Lösung 64 Stunden unter Rückfluss er-
hitzt. Die erkaltete Lösung wurde in Eiswasser (200mL) gegossen, der Feststoff abfiltriert
und dieser säulenchromatographisch aufgereinigt (Pentan/DCM = 6:4). Der Oximether
69b wurde als farbloser Feststoff isoliert (645mg, 1.89mmol, 32%).
1H-NMR (600MHz, CDCl3): δ = 7.36 (s, 5H), 7.01 (d, J =7.9Hz, 1H), 6.64 (s, 1H),
6.58-6.54 (m, 3H), 6.47-6.43 (m, 2H), 4.13 (s, 3H), 3.17-3.11 (m, 2H), 3.03-2.92 (m,
5H), 2.69-2.63 (m, 1H) ppm.
13C-NMR (150MHz, CDCl3): δ = 156.3, 139.7, 139.5, 139.3, 139.2, 136.7, 135.6, 134.7,
133.5, 133.2, 132.6 (2C), 132.4, 130.5, 129.3 (2C), 128.7, 127.7 (2C), 62.4, 35.3,
35.3, 35.1, 35.0 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 341 ([M]+, 100), 310 (34), 237 (23), 236 (21), 206 (77), 178 (11),
104 (19), 103 (11), 78 (14), 77 (26).
IR (ATR): ν˜ = 2925, 2893, 1493, 1442, 1147, 1107, 1046, 997, 871, 776, 698 cm−1.
CHN-Analyse (C24H23NO):
Berechnet C 84.42, H 6.79, N 4.10; gefunden C 84.09, H 6.76, N 3.77.
Schmelzpunkt 177-178 ◦C.
123
Experimenteller Teil
7.3.3.16 4-([2.2]Paracyclophanyl)-N-methoxy-ylidenamin (69c)
H
NOMe
69c
Der Aldehyd 2c (1.662 g, 7.033mmol, 1.0Äquiv.), O-Methylhydroxylaminhydrochlorid
(H2NOMe·HCl, 0.705 g, 8.44mmol, 1.2Äquiv.) und Molsieb 4Å wurden in einem Ge-
misch aus Methanol (20mL) und Pyridin (2.7mL) vorgelegt. Die Lösung wurde über
Nacht unter Rückfluss erhitzt. Nach Erkalten wurde das Molsieb abfiltriert und die Lö-
sung im Vakuum eingeengt. Der erhaltene Feststoff wurde mit DCM (70mL) aufgenom-
men und mit Wasser (30mL) und ges. NaCl-Lösung (30mL) gewaschen. Nach Trock-
nen über MgSO4, Einengen der Lösung im Vakuum und säulenchromatographischer
Aufreinigung (DCM) wurde die Zielverbindung als farbloser Feststoff erhalten (1.792 g,
6.753mmol, 96%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 8.10 (s, 1H), 6.79 (d, J =2.9Hz, 1H), 6.63 (d,
J =8.0Hz, 1H), 6.57-6.46 (m, 5H), 4.04 (s, 3H), 3.62 (ddd, J =13.3Hz, 10.0Hz
und 1.7Hz, 1H), 3.21-2.95 (m, 6H), 2.91-2.83 (m, 1H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 147.9, 140.1, 139.4, 139.2, 139.1, 135.3, 133.8, 133.1,
132.9, 132.1, 131.9, 130.9, 61.9, 35.3, 35.0, 34.8, 33.9 ppm (Ein Cq konnte nicht
aufgelöst werden).
Die erhaltenen spektroskopischen Daten sind in Übereinstimmung mit denen der Lite-
ratur.205
7.3.3.17 13-Acetyl-O-methyloxim-4-brom[2.2]paracyclophan (70)
Me
NOMeBr
70
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Der Oximether 69a (800mg, 2.86mmol, 1.0Äquiv.) und NBS (550mg, 3.09mmol,
1.1Äquiv.) wurden in Acetonitril (20mL) vorgelegt und für 16 Stunden bei 100 ◦C in
einem verschlossenen Schlenkrohr gerührt. Anschließend wurde die Lösung im Vakuum
eingeengt. Nach säulenchromatographischer Aufreinigung (Pentan/Essigester = 97:3)
wurde die Zielverbindung 70 als farbloser Feststoff (929mg, 2.59mmol, 91%) isoliert.
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 6.71 (d, J =1.8Hz, 1H), 6.64-6.60 (m, 2H), 6.55-6.48
(m, 3H), 4.11-4.02 (m, 1H), 4.01 (s, 3H), 3.46 (ddd, J =13.5Hz, 9.6Hz und 2.3Hz,
1H), 3.18-3.02 (m, 4H), 2.96-2.81 (m, 2H), 2.34 (s, 3H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 155.5, 141.0, 139.4, 137.9, 137.7, 136.2, 136.1, 136.0,
134.9, 133.4, 131.1, 129.5, 126.0, 61.8, 36.5, 35.0, 34.6, 32.4, 15.1 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 184 ([M(81Br)]+, 5), 182 ([M(79Br)]+, 5), 175 (35), 174 (34),
144 (100), 103 (12), 77 (21).
IR (ATR): ν˜ = 2931, 2896, 2855, 1585, 1471, 1434, 1392, 1370, 1066, 1040, 868, 843,
727, 710 cm−1.
CHN-Analyse (C19H20BrNO):
Berechnet C 63.70, H 5.63, N 3.91; gefunden C 63.65, H 5.98, N 3.79.
Schmelzpunkt 153-155 ◦C.
7.3.3.18 Synthese von 13-Acetyl-4-brom[2.2]paracyclophan (71)
Me
OBr
71
Das Bromid 70 (179mg, 0.500mmol) wurde zunächst in einem verschlossenen Schraub-
gefäß in Et2O/HCl (2mL/2mL) für 65 Stunden bei Raumtemperatur gerührt. Anschlie-
ßend wurde erneut konz. HCl (1ml) hinzugefügt und die Lösung für 48 Stunden bei
70 ◦C gerührt. Die resultierende Lösung wurde mit Essigester aufgenommen und mit
ges. NaHCO3-Lösung (viermal) gewaschen, die organische Phase über MgSO4 getrocknet
und eingeengt. Nach säulenchromatographischer Aufreinigung (Pentan/DCM/Essigester
= 17:2:1) konnte das Keton 71 als farbloser Feststoff isoliert werden (68mg, 0.21mmol,
41%).
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1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 7.11 (d, J =1.7Hz, 1H), 6.68 (dd, J =7.6Hz und
1.7Hz, 1H), 6.59-6.54 (m, 4H), 4.33 (ddd, J =13.3Hz, 10.0Hz und 4.3Hz, 1H),
3.52 (ddd, J =13.3Hz, 9.6Hz und 3.7Hz, 1H), 3.21-2.89 (m, 6H), 2.64 (s, 3H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 199.1, 142.0, 141.0, 139.3, 138.8, 136.7, 136.6, 136.3,
135.9, 134.7, 133.7, 131.3, 127.9, 35.3, 34.9, 34.5, 33.1, 28.7 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 330 ([M(81Br)]+, 32), 328 ([M(79Br)]+, 33), 184 (10), 182 (10),
146 (100), 145 (75), 131 (16), 117 (13), 103 (25), 77 (36).
Die erhaltenen spektroskopischen Daten sind in Übereinstimmung mit der Literatur.50
7.3.3.19 4-Acetyl[2.2]paracyclophan-O-acetyloxim (72)
Me
NOAc
72
Das Oxim 65 (1.499 g, 5.649mmol, 1.0Äquiv.) wurde für 2 Stunden in einem Gemisch
aus AcOH (25mL) und Essigsäureanhydrid (25mL) bei Raumtemperatur gerührt. Über-
schüssiges Essigsäureanhydrid wurde mit Wasser (20mL) hydrolysiert und die Lösung
mit Essigester (100mL) verdünnt. Die organische Phase wurde mit Wasser (100mL), ges.
NaHCO3-Lösung (fünfmal je 70mL) und ges. NaCl-Lösung gewaschen, über MgSO4 ge-
trocknet und im Vakuum eingeengt. Das geschützte Oxim 72 wurde nach säulenchroma-
tographischer Aufreinigung (Pentan/Et2O = 8:2) als farbloser Feststoff isoliert (1.625 g,
5.286mmol, 94%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 6.75 (d, J =8.0Hz, 1H), 6.63 (d, J =1.7Hz, 1H),
6.57-6.51 (m, 4H), 6.42 (d, J =7.9Hz, 1H), 3.55 (ddd, J =12.5Hz, 9.4Hz und
2.6Hz, 1H), 3.18-2.94 (m, 7H), 2.34 (s, 3H), 2.29 (s, 3H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 169.2, 163.5, 139.8, 139.6, 139.2, 138.7, 135.9, 135.6,
134.2, 132.7, 132.4, 132.4, 131.9, 131.1, 35.3, 35.2, 35.1, 35.1, 20.0, 17.4 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 307 ([M]+, 9), 265 (29), 161 (33), 160 (30), 144 (100), 105 (17),
104 (29), 103 (13), 78 (10), 77 (11).
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IR (ATR): ν˜ = 2929, 1765, 1615, 1367, 1301, 1206, 1000, 932, 891, 854, 795, 719 cm−1.
CHN-Analyse (C20H21NO2):
Berechnet C 78.15, H 6.89, N 4.56; gefunden C 78.19, H 6.95, N 4.53.
Schmelzpunkt 95-96 ◦C.
7.3.3.20 N-(2’,4’,6’-Trimethylphenyl)-[2.2]paracyclophan-4-carbaldimin (73)
H
N
Me Me
Me
73
In Anlehnung an eine literaturbekannte Synthese173 wurden der Aldehyd 2c (1.182 g,
5.000mmol, 1.0Äquiv.), 2,4,6-Trimethylanilin (2.03 g, 15.0mmol, 3.0Äquiv.), Et2SnCl2
(258mg, 1.00mmol, 0.2Äquiv.) und Molsieb 4Å in Toluol (15mL) vorgelegt und unter
Feuchtigkeitsausschluss für 16 Stunden unter Rückfluss erhitzt. Das Molsieb wurde abfil-
triert und die Lösung im Vakuum eingeengt. Nach säulenchromatographischer Reinigung
(Pentan/Essigester = 9:1) und Umkristallisation aus Essigester/Pentan wurde das Imin
73 als gelber Feststoff erhalten (1.512 g, 4.278mmol, 86%).
1H-NMR (300MHz, CDCl3): δ = 8.28 (s, 1H), 7.30 (d, J =1.7Hz, 1H), 6.95 (s, 2H),
6.67-6.51 (m, 6H), 3.82-2.72 (m, 1H), 3.28-2.91 (m, 7H), 2.33 (s, 3H), 2.24 (s,
6H) ppm.
13C-NMR (75MHz, CDCl3): δ = 161.4, 149.3, 141.2, 140.5, 139.6, 139.2, 135.8 (2C),
135.4, 133.2, 132.9, 132.8, 132.3, 132.2, 131.8, 128.8 (2C), 127.2 (2C), 35.5, 35.4,
35.1, 33.2, 20.7, 18.6 (2C) ppm.
MS (EI): m/z (%) = 353 ([M]+, 100), 249 (100), 249 (67), 134 (12), 104 (13).
IR (KBr): ν˜ = 2921, 2853, 1616, 1480, 1435, 1375, 1279, 1200, 1140, 850, 800, 722 cm−1.
CHN-Analyse (C26H27N):
Berechnet C 88.34, H 7.70, N 3.96; gefunden C 88.45, H 7.80, N 3.82.
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Schmelzpunkt 157 ◦C.
7.3.3.21 1-([2.2]Paracyclophan-4-yl)-1H-pyrazol (75)
N N
75
Ausgehend von einer literaturbekannten Synthese für Arylpyrazole206 wurden Pd2(dba)3
(23mg, 0.025mmol, 0.025Äquiv.), t-BuXPhos (42mg, 0.10mmol, 0.1Äquiv.), Bromid
45 (287mg, 1.00mmol, 1.0Äquiv.), Pyrazol (89mg, 1.30mmol, 1.3Äquiv.) und gemör-
sertes NaOt-Bu (144mg, 1.50mmol, 1.5Äquiv.) in einem ausgeheizten Schlenkrohr vor-
gelegt. Das Schlenkrohr wurde dreimal evakuiert und mit Argon geflutet. Toluol (abs.,
2mL) wurde im Argongegenstrom hinzugefügt und die Lösung im verschlossenen Schlenk-
rohr für 6.5 Stunden bei 80 ◦C gerührt. Die Lösung wurde anschließend auf Raumtem-
peratur abgekühlt, über Celite filtriert und das Celitebett mit Essigester gewaschen.
Nach säulenchromatographischer Aufreinigung (Pentan/Essigester = 19:1) wurde die
Zielverbindung 75 als farbloser Feststoff erhalten (229mg, 0.825mmol, 84%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 7.80 (d, J =1.8Hz, 1H), 7.72 (d, J =2.4Hz, 1H), 6.69-
6.55 (m, 7H), 6.49 (t, J =2.1Hz, 1H), 3.50 (ddd, J =12.2Hz, 9.5Hz und 2.1Hz,
1H), 3.21-2.84 (m, 6H), 2.63-2.56 (m, 1H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 141.3, 140.8, 139.8, 139.5, 139.1, 136.6, 132.9, 132.6,
132.5, 132.3, 132.2, 130.5, 129.7, 126.8, 106.7, 35.3, 35.0, 34.7, 33.6 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 274 ([M]+, 63), 170 (100), 169 (56), 143 (6), 142 (5), 115 (5),
104 (9).
IR (KBr): ν˜ = 3060, 2932, 2849, 1594, 1560, 1501, 1427, 1391, 1326, 1214, 1124, 1091,
1040, 944, 890, 835, 716 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C19H19N2 [M+H]
+: 275.1543; gefunden 275.1542.
Schmelzpunkt 125-126 ◦C.
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7.3.3.22 1-([2.2]Paracyclophan-4-yl)-1H-indazol (76)
N N
76
Analog zur Synthese des Pyrazolderivats 75 wurden Pd2(dba)3 (23mg, 0.025mmol,
0.025Äquiv.), t-BuXPhos (42mg, 0.10mmol, 0.1Äquiv.), Bromid 45 (287mg, 1.00mmol,
1.0Äquiv.), Indazol (154mg, 1.30mmol, 1.3Äquiv.) und gemörsertes NaOt-Bu (14mg,
1.50mmol) für 24 Stunden bei 75 ◦C zur Zielverbindung 76 umgesetzt. Diese konnte
nach säulenchromatographischer Aufreinigung (Pentan/Essigester = 95:5) als farbloser
Feststoff isoliert werden (219mg, 0.676mmol, 68%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 8.33 (s, 1H), 7.84 (d, J =8.0Hz, 1H), 7.39 (d,
J =4.3Hz, 2H), 7.25-7.21 (m, 1H), 6.92 (s, 1H), 6.85 (d, J =7.6Hz, 1H), 6.80 (d,
J =7.6Hz, 1H), 6.70-6.66 (m, 2H), 6.62-6.60 (m, 2H), 3.30-3.07 (m, 4H), 3.03-2.84
(m, 3H), 2.69-2.60 (m, 1H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 141.6, 139.2 (2C), 139.1, 137.8, 136.0, 135.4, 133.4,
133.3, 132.7, 132.6, 132.1, 131.7, 128.7, 126.7, 124.7, 121.3, 121.0, 110.8, 35.4, 35.1,
34.9, 33.4 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 324 ([M]+, 77), 220 (100), 193 (33), 104 (11), 78 (5).
IR (ATR): ν˜ = 2927, 2851, 1597, 1494, 1437, 1356, 1198, 1009, 900, 837, 743 cm−1.
CHN-Analyse (C23H20N2):
Berechnet C 85.15, H 6.21, N 8.63; gefunden C 84.91, H 6.44, N 8.47.
Schmelzpunkt 101 ◦C.
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7.3.3.23 [2.2]Paracyclophan-4-yl(pyrdin-2’-yl)methanol (77)
OH
N
77
Das Bromid 45 (1.436 g, 5.000mmol, 1.0Äquiv.) wurde in Et2O (abs., 75mL) vorge-
legt und n-BuLi (1.6M in Hexan, 4.4mL, 7.04mmol, 1.4Äquiv.) bei 0 ◦C im Argonge-
genstrom hinzugefügt. Die Lösung wurde für 2 Stunden bei Raumtemperatur gerührt,
anschließend Pyridin-2-carbaldehyd (0.67mL, 0.70mmol, 1.4Äquiv.) bei -78 ◦C hinzuge-
fügt und die Lösung langsam auf Raumtemperatur erwärmt. Nach Zugabe von Methanol
(5mL) wurde die Lösung eingeengt. Der Zielalkohol 77 wurde nach zweifacher säulen-
chromatographischer Aufreinigung (DCM/Methanol = 19:1 und Pentan/Essigester 7:3)
als farbloser Feststoff isoliert (1.082 g, 3.430mmol, 67%).
dr = 1:1.
1H-NMR (Gemisch, 400MHz, CDCl3): δ = 8.61 (dm, J =4.7Hz, 1H), 8.50 (dm,
J =4.6Hz, 1H), 7.61 (td, J =7.6Hz und 1.7Hz, 1H), 7.49 (td, J =7.6Hz und
1.7Hz, 1H), 7.23-7.20 (m, 1H), 7.12-7.09 (m, 1H), 7.02-6.95 (m, 2H), 6.90-6.86 (m,
2H), 6.69 (s, 1H), 6.58-6.52 (m, 5H), 6.45-6.43 (m, 3H), 6.39-6.34 (m, 2H), 6.18
(d, J =1.7Hz, 1H), 5.88 (s, 1H), 5.64 (s, 1H), 4.79 (s, OH), 3.61-3.54 (m, 1H),
3.45-3.39 (m, 1H), 3.30-2.83 (m, 13H), 2.78-2.70 (m, 1H) ppm.
13C-NMR (Gemisch, 100MHz, CDCl3): δ = 161.2 (Cq), 160.9 (Cq), 147.6 (CHarom),
147.6 (CHarom), 141.1 (Cq), 140.5 (Cq), 139.9 (Cq), 139.8 (Cq), 139.7 (Cq), 139.5
(Cq), 139.2 (Cq), 139.1 (Cq), 136.8 (CHarom), 136.5 (CHarom), 136.4 (CHarom),
136.3 (Cq), 135.1 (CHarom), 133.2 (CHarom), 133.1 (CHarom), 133.1 (CHarom), 132.9
(CHarom), 132.7 (CHarom), 132.6 (CHarom), 132.5 (CHarom), 132.3 (CHarom), 132.3
(CHarom), 130.1 (CHarom), 122.3 (CHarom), 122.1 (CHarom), 121.9 (CHarom), 121.5
(CHarom), 75.5 (CH), 71.7 (CH), 35.4 (CH2), 35.3 (CH2), 35.3 (CH2), 35.3 (CH2),
35.0 (CH2), 34.8 (CH2), 33.7 (CH2), 33.6 (CH2) ppm (2 CHarom und ein Cq konnten
nicht aufgelöst werden).
MS (EI): m/z (%) = 315 ([M]+, 100), 298 (7), 286 (14), 211 (47), 193 (19), 182 (39),
180 (54), 104 (10), 78 (10).
IR (KBr): ν˜ = 3193, 2925, 2852, 1593, 1570, 1475, 1434, 1411, 1150, 1107, 1038, 1002,
941, 882, 843, 793, 753, 715 cm−1.
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HRMS (ESI): m/z berechnet für C22H22ON [M+H]
+: 316.1696; gefunden 316.1696.
Schmelzpunkt 119-121 ◦C.
7.3.4 Synthese der 4,5-disubstituierten [2.2]Paracyclophane
7.3.4.1 4-Acetoxy-5-acetyl-O-methyloxim[2.2]paracyclophan (79a)
Me
NOMe
OAc
79a
Nach AAV3 wurden der Oximether 69a (200mg, 0.716mmol, 1.0Äquiv.), Pd(OAc)2
(8.0mg, 0.036mmol, 0.05Äquiv.) und PhI(OAc)2 (346mg, 1.074mmol, 1.5Äquiv.) in
AcOH/Ac2O (3.6mL/3.6mL) bei 100 ◦C für 16 Stunden gerührt. Nach Säulenchromato-
graphie (Pentan/Essigester = 17:1) wurde die Zielverbindung 79a als farbloser Feststoff
(192mg, 0.569mmol, 79%) erhalten.
2 g-Ansatz :
Der Oximether 69a (2.005 g, 7.178mmol, 1.0Äquiv.), Pd(OAc)2 (32mg, 0.14mmol,
0.02Äquiv.) und PhI(OAc)2 (3.468 g, 10.77mmol, 1.5Äquiv.) wurden in AcOH (70mL)
und Ac2O (10mL) vorgelegt und die Lösung über Nacht unter Rückfluss erhitzt. An-
schließend wurde das Lösungsmittel destillativ entfernt und das resultierende schwarze
Öl mit 100mL Essigester aufgenommen. Die Lösung wurde mit ges. NaHCO3-Lösung
(70mL) und ges. NaCl-Lösung (70mL) gewaschen, die organische Phase über MgSO4
getrocknet und im Vakuum eingeengt. Nach säulenchromatographischer Aufreinigung
(Pentan/Essigester = 17:1) wurde die Zielverbindung als farbloser Feststoff erhalten
(1.801 g, 5.338mmol, 74%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 6.89 (dd, J =7.9Hz und 1.8Hz, 1H), 6.72 (dd,
J =7.9Hz und 1.8Hz, 1H), 6.63 (dd, J =7.8Hz und 1.8Hz, 1H), 6.57 (dd,
J =7.8Hz und 1.8Hz, 1H), 6.51 (d, J =7.9Hz, 1H), 6.45 (d, J =7.9Hz, 1H), 4.08
(s, 3H), 3.25-2.87 (m, 7H), 2.81-2.74 (m, 1H), 2.29 (s, 3H), 1.93 (s, 3H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 168.9, 152.7, 146.4, 140.3, 139.4, 139.3, 135.2, 132.7,
132.4, 132.3, 131.7, 131.6, 130.1, 129.6, 61.9, 35.4, 34.3, 33.5, 30.5, 20.9, 16.8 ppm.
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MS (EI): m/z (%) = 337 ([M]+, 89), 295 (27), 265 (10), 264 (12), 248 (17), 233 (16), 191
(40), 190 (100), 161 (18), 160 (84), 159 (26), 132 (14), 130 (15), 105 (17), 104 (34),
103 (12), 78 (9).
IR (ATR): ν˜ = 2934, 1756, 1436, 1367, 1200, 1146, 1111, 1037, 930, 883, 850, 794,
721 cm−1.
CHN-Analyse (C21H23NO3):
Berechnet C 74.75, H 6.87, N 4.15; gefunden C 74.40, H 6.97, N 4.03.
Schmelzpunkt 97-98 ◦C.
7.3.4.2 4-Acetoxy-5-benzoyl-O-methyloxim[2.2]paracyclophan (79b)
Ph
NOMe
OAc
79b
Der Oximether 69b (200mg, 0.586mmol, 1.0Äquiv.), Pd(OAc)2 (6.6mg, 0.029mmol,
0.05Äquiv.) und PhI(OAc)2 (208mg, 0.646mmol, 1.1Äquiv.) wurden in AcOH/Ac2O
analog zu AAV3 in 16 Stunden umgesetzt. Das disubstituierte [2.2]Paracyclophanderivat
79b wurde nach Säulenchromatographie (Pentan/Essigester = 9:1) als farbloser Feststoff
erhalten (207mg, 0.506mmol, 88%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 7.31-7.28 (m, 2H), 7.25-7.22 (m, 3H), 7.15 (d,
J =7.9Hz, 1H), 6.72 (d, J =7.9Hz, 1H), 6.67 (dd, J =7.8Hz und 1.4Hz, 1H),
6.60 (dd, J =7.8Hz und 1.4Hz, 1H), 6.57 (d, J =7.9Hz, 1H), 6.49 (d, J =7.9Hz,
1H), 4.18 (s, 3H), 3.39-3.24 (m, 2H), 3.13-3.04 (m, 2H), 2.99-2.73 (m, 4H), 1.87 (s,
3H) ppm.
13C-NMR (100MHz, DMSO-d6): δ = 167.4, 151.5, 146.9, 140.7, 139.2, 138.8, 135.3,
133.8, 132.6, 132.4, 132.2, 132.1, 130.8, 129.2, 129.0 (2C), 128.7, 128.0, 127.4 (2C),
62.1, 35.0, 33.7, 33.0, 29.7, 20.0 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 400 (30), 399 ([M]+, 100), 358 (10), 357 (35), 326 (33), 310 (12),
295 (14), 253 (29), 252 (94), 223 (15), 222 (70), 221 (34), 220 (14), 194 (38), 193
(18), 165 (12), 104 (28), 78 (10), 77 (10).
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IR (ATR): ν˜ = 2934, 1761, 1365, 1197, 1057, 1026, 1004, 876, 798, 692 cm−1.
CHN-Analyse (C26H25NO3):
Berechnet C 78.17, H 6.31, N 3.51; gefunden C 77.99, H 6.23, N 3.18.
Schmelzpunkt 141-143 ◦C.
7.3.4.3 4-Acetoxy-5-formyl-O-methyloxim[2.2]paracyclophan (79c)
H
NOMe
OAc
79c
Gemäß AAV3 wurden der Aldoximether 69c (200mg, 0.754mmol, 1.0Äquiv.), Pd(OAc)2
(8.5mg, 0.038mmol, 0.05Äquiv.) und PhI(OAc)2 (267mg, 0.829mmol, 1.1Äquiv.) in
AcOH/Ac2O (3.8mL/3.8mL) in 16 Stunden umgesetzt. Nach säulenchromatographi-
scher Aufreinigung (Pentan/Essigester = 17:1) wurde das acetoxylierte [2.2]Paracyclo-
phanderivat 79c als blassgelber Feststoff (166mg, 0.514mmol, 68%) isoliert.
1H-NMR (600MHz, CDCl3): δ = 7.94 (s, 1H), 6.80 (dd, J =7.8Hz und 1.7Hz, 1H),
6.59-6.52 (m, 4H), 6.49 (dd, J =7.7Hz und 1.6Hz, 1H), 4.01 (s, 3H), 3.79 (ddd,
J =13.2Hz, 10.1Hz und 1.5Hz, 1H), 3.18-3.14 (m, 1H), 3.07-2.99 (m, 4H), 2.86-
2.81 (m, 1H), 2.76-2.71 (m, 1H), 2.34 (s, 3H) ppm.
1H-NMR (400MHz, C6D6): δ = 8.16 (s, 1H), 6.81 (dd, J =7.8Hz und 1.9Hz, 1H), 6.62
(dd, J =7.8Hz und 1.9Hz, 1H), 6.34 (dd, J =7.8Hz und 1.8Hz, 1H), 6.25 (dd,
J =7.9Hz und 1.8Hz, 1H), 6.24 (d, J =8.0Hz, 1H), 6.21 (d, J =8.0Hz, 1H), 3.81
(s, 3H), 3.80-3.75 (m, 1H), 2.92-2.68 (m, 5H), 2.56-2.48 (m, 1H), 2.43-2.36 (m, 1H),
1.80 (s, 3H) ppm.
13C-NMR (150MHz, CDCl3): δ = 168.7, 147.4, 144.8, 141.5, 139.1, 139.1, 135.3, 133.4,
132.8, 132.7, 132.2, 130.3, 129.0, 125.3, 62.0, 34.2, 34.0, 33.9, 30.7, 20.9 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 323 ([M]+, 36), 281 (30), 250 (10), 234 (34), 219 (9), 177 (32), 176
(88), 146 (100), 118 (23), 117 (13), 91 (15), 78 (14).
IR (ATR): ν˜ = 2933, 1744, 1466, 1426, 1360, 1224, 1188, 1053, 1012, 902, 872, 794, 720,
658 cm−1.
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CHN-Analyse (C20H21NO3):
Berechnet C 74.28, H 6.55, N 4.33; gefunden C 74.32, H 6.63, N 4.19.
Schmelzpunkt 159-160 ◦C.
7.3.4.4 4-Acetoxy-5-acetyl-O-methyloxim-12-brom[2.2]paracyclophan (80)
Me
NOMeBr
OAc
80
AAV3 folgend wurden der Oximether 70 (200mg, 0.558mmol, 1.0Äquiv.), Pd(OAc)2
(6.3mg, 0.028mmol, 0.05Äquiv.) und PhI(OAc)2 (198mg, 0.614mmol, 1.1Äquiv.) in
AcOH/Ac2O (2.8mL/2.8mL) innerhalb von 15 Stunden umgesetzt. Nach Säulenchro-
matographie (Pentan/Essigester = 17:1) wurde die Zielverbindung als farbloser Feststoff
(0.202 g, 0.485mmol, 87%) isoliert.
1H-NMR (600MHz, CDCl3): δ = 6.81 (d, J =1.7Hz, 1H), 6.69 (d, J =8.0Hz, 1H), 6.65
(dd, J =7.8Hz und 1.3Hz, 1H), 6.59 (d, J =8.0Hz, 1H), 6.55 (dd, J =7.8Hz und
0.8Hz, 1H), 3.97 (s, 3H), 3.53-3.43 (m, 2H), 3.18-3.04 (m, 3H), 2.92-2.67 (m, 3H),
2.28 (s, 3H), 2.27 (s, 3H) ppm.
13C-NMR (150MHz, CDCl3): δ = 168.4, 153.3, 146.4, 141.2, 140.9, 139.0, 135.6, 135.3,
133.5, 132.9, 131.1, 130.4, 129.7, 124.9, 61.9, 36.7, 33.5, 31.6, 31.6, 21.0, 18.1 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 417 ([M(81Br)]+, 18), 415 ([M(79Br)]+, 19), 375 (14), 373 (13),
336 (8), 233 (16), 191 (44), 190 (100), 184 (7), 182 (7), 160 (96), 132 (17), 130 (19),
103 (13), 77 (11).
IR (ATR): ν˜ = 2958, 1753, 1368, 1199, 1107, 1050, 1027, 929, 888, 845, 799, 707,
669 cm−1.
CHN-Analyse (C21H22BrNO3):
Berechnet C 60.59, H 5.33, N 3.36; gefunden C 60.61, H 5.23, N 3.25.
Schmelzpunkt 127 ◦C.
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7.3.4.5 4-Acetoxy-5-acetyl-O-acetyloxim[2.2]paracyclophan (81)
Me
NOAc
OAc
81
Das acetylgeschützte Oxim 72 (200mg, 0.651mmol, 1.0Äquiv.), Pd(OAc)2 (7.3mg,
0.033mmol, 0.05Äquiv.) und PhI(OAc)
2
(231mg, 0.717mmol, 1.1Äquiv.) wurden analog
zu AAV3 in AcOH/Ac2O (3.3mL/3.3mL) innerhalb von 3 Stunden zur Titelverbindung
81 umgesetzt. Diese wurde nach Säulenchromatographie (Pentan/Essigester = 17:1) als
gelbes Harz (146mg, 0.400mmol, 61%) erhalten.
1H-NMR (600MHz, CDCl3): δ = 6.97 (dd, J =7.9Hz und 2.0Hz, 1H), 6.73 (dd,
J =7.9Hz und 1.5Hz, 1H), 6.63 (dd, J =7.9Hz und 2.0Hz, 1H), 6.58-6.56 (m,
2H), 6.49 (d, J =7.9Hz, 1H), 3.28-3.23 (m, 1H), 3.19-3.15 (m, 1H), 3.13-3.08 (m,
1H), 3.04-2.91 (m, 4H), 2.82-2.77 (m, 1H), 2.32 (s, 3H), 2.31 (s, 3H), 2.03 (s,
3H) ppm.
13C-NMR (150MHz, CDCl3): δ = 168.9, 168.7, 161.4, 146.2, 140.3, 139.5, 139.1, 136.2,
132.7, 132.6, 132.2, 132.0, 132.0, 129.6, 128.7, 35.2, 34.3, 33.6, 30.5, 20.9, 20.0,
18.5 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 365 ([M]+, 24), 323 (19), 282 (15), 281 (74), 264 (57), 263 (100), 248
(24), 219 (11), 218 (12), 202 (12), 177 (21), 176 (47), 160 (68), 159 (92), 130 (14),
104 (32).
IR (kapillar): ν˜ = 3017, 2934, 2856, 1763, 1426, 1368, 1301, 1198, 1028, 1000, 930, 882,
756, 664 cm−1.
HRMS (EI): m/z berechnet für C22H23NO4 [M]
+: 365.1622; gefunden 365.1614.
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7.3.4.6 4-Acetoxy-5-(pyridin-2’-yl)[2.2]paracyclophan (82)
N
OAc
82
Gemäß AAV 3 wurden das Pyridinderivat 74 (200mg, 0.701mmol, 1.0Äquiv.), Pd(OAc)
2
(7.9mg, 0.035mmol, 0.05Äquiv.) und PhI(OAc)2 (248mg, 0.771mmol, 1.1Äquiv.) in
AcOH/Ac2O (3.5mL/3.5mL) innerhalb von 16 Stunden umgesetzt. Nach säulenchro-
matographischer Aufreinigung (Pentan/Essigester = 3:1) wurde die Zielverbindung 82
als weißer Feststoff isoliert (147mg, 0.428mmol, 61%).
1H-NMR (600MHz, CDCl3): δ = 8.78 (s, 1H), 7.72 (t, J =7.7Hz, 1H), 7.39-7.37 (m,
1H), 7.24-7.22 (m, 1H), 6.94-6.93 (m, 1H), 6.88-6.86 (m, 1H), 6.67-6.64 (m, 2H),
6.59-6.56 (m, 2H), 3.17-3.03 (m, 4H), 2.94-2.88 (m, 3H), 2.85-2.80 (m, 1H), 2.06 (s,
3H) ppm.
13C-NMR (150MHz, CDCl3): δ = 168.8, 155.8, 149.4, 146.2, 141.2, 139.7, 139.4, 135.4,
135.3, 133.0, 132.9, 132.9, 132.5, 131.6, 131.2, 129.6, 125.6, 121.6, 35.0, 34.4, 33.4,
30.7, 20.7 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 344 (37), 343 ([M]+, 100), 301 (14), 239 (24), 238 (13), 197 (85),
196 (100), 168 (33), 167 (22), 154 (8), 104 (6), 78 (6).
IR (ATR): ν˜ = 2929, 1750, 1586, 1473, 1412, 1362, 1191, 1087, 1014, 901, 792, 755, 717,
659 cm−1.
CHN-Analyse (C23H21NO2):
Berechnet C 80.44, H 6.16, N 4.08; gefunden C 80.40, H 6.37, N 3.97.
Schmelzpunkt 99-101 ◦C.
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7.3.4.7 5-Acetoxy-4-(1H-pyrazol-1-yl)[2.2]paracyclophan (83)
N N
OAc
83
Analog zu AAV 3 wurden das Pyrazolyl[2.2]paracyclophan 75 (200mg, 0.730mmol,
1.0Äquiv.), Pd(OAc)2 (8.2mg, 0.037mmol, 0.05Äquiv.) und PhI(OAc)2 (259mg,
0.803mmol, 1.1Äquiv.) in AcOH/Ac2O (3.7mL/3.7mL) zur Zielverbindung 83 umge-
setzt, die nach säulenchromatographischer Aufreinigung (Pentan/Essigester = 8:2) als
blassgelber Feststoff (129mg, 0.388mmol, 53%) erhalten wurde.
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 7.77 (dd, J =1.8Hz und 0.5Hz, 1H), 7.65 (dd,
J =2.4Hz und 0.6Hz, 1H), 6.92-6.88 (m, 2H), 6.66 (m, 2H), 6.61 (d, J =8.0Hz,
1H), 6.57 (d, J =8.0Hz, 1H) 6.44 (t, J =2.2Hz, 1H), 3.17-3.08 (m, 3H), 3.94-2.75
(m, 5H), 2.11 (s, 3H) ppm.
1H-NMR (300MHz, C6D6): δ = 7.71 (d, J =1.8Hz, 1H), 7.30-7.26 (m, 2H), 7.00 (d,
J =8.1Hz, 1H), 6.41 (s, 2H), 6.24 (d, J =8.0Hz, 1H), 6.19 (d, J =8.0Hz, 1H),
6.14 (t, J =2.0Hz, 1H), 2.99-2.89 (m, 3H), 2.79-2.70 (m, 2H), 2.64-2.41 (m, 3H),
1.67 (s, 3H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 167.8, 142.9, 140.5, 139.4, 139.5, 138.1, 135.0, 133.1,
133.0, 132.9, 132.5, 132.4, 131.3, 130.9, 129.6, 106.0, 34.7, 34.3, 32.0, 30.5, 20.5 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 332 ([M]+, 100), 290 (19), 228 (24), 186 (72), 185 (60), 157 (18),
104 (17), 78 (9), 77 (8).
IR (KBr): ν˜ = 2929, 1756, 1508, 1447, 1369, 1195, 1147, 1068, 1043, 1020, 943, 890,
756 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C21H21N2O2 [M+H]
+: 333.1598; gefunden 333.1598.
Schmelzpunkt 138-140 ◦C.
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7.3.4.8 4-Hydroxy-5-(pyridin-2’-yl)[2.2]paracyclophan (84)
N
OH
84
Das disubstituierte [2.2]Paracyclophanderivat 82 (112mg, 0.326mmol, 1.0Äquiv.) wur-
de in 1mL Methanol gelöst und gemörsertes K2CO3 (6.8mg, 0.050mmol, 0.15Äquiv.)
hinzugefügt. Die Lösung wurde über Nacht bei Raumtemperatur gerührt. Nach Einengen
der Lösung im Vakuum und säulenchromatographischer Aufreinigung (Pentan/Essigester
= 9:1) wurde das entschützte Hydroxy[2.2]paracyclophan 84 als gelber Feststoff erhalten
(84mg, 0.28mmol, 86%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 13.18 (s, 1H), 8.64-8.62 (m, 1H), 7.78-7.73 (m, 1H),
7.52 (dt, J =8.3Hz und 1.0Hz, 1H), 7.24-7.21 (m, 1H), 7.16 (dd, J =8.0Hz und
2.0Hz, 1H), 6.62 (dd, J =7.6Hz und 2.0Hz, 1H), 6.54 (dd, J =8.0Hz und 2.0Hz,
1H), 6.46 (d, J =7.6Hz, 1H), 6.36 (d, J =7.6Hz, 1H), 6.26 (dd, J =7.6Hz und
2.0Hz, 1H), 3.66-3.59 (m, 1H), 3.49 (ddd, J =12.9Hz, 10.3Hz und 2.7Hz, 1H),
3.28-3.21 (m, 1H), 3.11-3.05 (m, 1H), 2.96-2.88 (m, 2H), 2.62-2.45 (m, 2H) ppm.
13C-NMR (150MHz, CDCl3): δ = 157.9, 157.1, 146.4, 140.1, 139.1, 138.1, 137.0, 135.9,
132.6, 132.1, 130.4, 128.6, 127.7, 127.0, 126.4, 122.2, 120.9, 35.5, 34.8, 34.0, 30.6 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 301 ([M]+, 40), 198 (14), 197 (100), 196 (34), 168 (31), 167 (16),
154 (12), 104 (3), 78 (5).
IR (ATR): ν˜ = 2977, 2926, 2850, 1590, 1562, 1496, 1461, 1415, 1372, 1268, 1228, 1154,
1105, 1047, 996, 936, 787, 745, 711, 691, 658 cm−1.
CHN-Analyse (C21H19NO):
Berechnet C 83.69, H 6.35, N 4.65; gefunden C 83.64, H 6.37, N 4.56.
Schmelzpunkt 93-95 ◦C.
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7.3.4.9 4-Isoproyl-2-[2.2]paracyclophan-4’-yloxazolidin-2-yl-acetat (85)
O
HN
Me
Me
OAc
85
Gemäß AAV3 wurde das Oxazolin 21b (266mg, 0.833mmol, 1.0Äquiv.) mit Pd(OAc)2
(9mg, 0.042mmol, 0.05Äquiv.) und PhI(OAc)2 (295mg, 0.917mmol, 1.1Äquiv.) in
AcOH/Ac2O (4.2mL/4.2mL) umgesetzt. Nach säulenchromatographischer Aufreinigung
(Pentan/Essigester = 4:1) wurde ein Diastereomerengemisch der Verbindung 85 als gel-
ber Feststoff isoliert (102mg, 0.269mmol, 32%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 6.80-6.78 (m, 1H, CHarom), 6.67-6.49 (m, 5H, CHarom),
6.42-6.39 (m, 1H, CHarom), 5.61 und 5.60 (s, 1H, NH), 4.31-4.17 (m, 3H, CH und
CH2-Oxazolidin), 3.71-3.62 (m, 1H, CH2-Brücke), 3.25-2.87 (m, 7H, CH2-Brücke),
2.10 und 2.07 (s, 3H, OAc), 1.94-1.89 (m, 1H, CH-iPr), 1.05-0.99 (m, 6H, CH3-
iPr) ppm.
13C-NMR (150MHz, CDCl3): δ = 171.0 (CO), 171.0 (CO), 169.0 (NCO), 168.9 (NCO),
140.3 (Cq), 140.2 (Cq), 139.8 (Cq), 139.6 (Cq), 139.1 (2Cq), 138.9 (Cq), 136.0
(CHarom), 135.9 (CHarom), 135.1 (Cq), 135.0 (CHarom), 135.0 (Cq), 135.0 (CHarom),
132.6 (CHarom), 132.6 (CHarom), 132.5 (CHarom), 132.5 (CHarom), 132.4 (CHarom),
132.4 (CHarom), 131.9(CHarom), 131.7 (CHarom), 131.6 (CHarom), 131.4 (CHarom),
64.7 (CH2-Oxazolidin), 64.7 (CH2-Oxazolidin), 53.5 (CH-Oxazolidin), 53.3 (CH-
Oxazolidin), 35.4 (2CH2-Brücke), 35.2 (CH2-Brücke), 35.2 (CH2-Brücke), 35.1 (CH2-
Brücke), 35.1 (CH2-Brücke), 34.8 (CH2-Brücke), 34.7 (CH2-Brücke), 29.8 (CH-
iPr), 29.7 (CH-iPr), 20.9 (OAc), 20.9 (OAc), 19.5 (Me-iPr), 19.4 (Me-i -Pr), 18.7
(Me-iPr), 18.7 (Me-i -Pr) ppm. (Ein Cq konnte nicht aufgelöst werden).
MS (EI): m/z (%) = 379 ([M]+, 100), 336 (7), 320 (18), 306 (15), 277 (16), 275 (72),
252 (50), 147 (51), 131 (59), 104 (52), 77 (37), 69 (70).
IR (ATR): ν˜ = 3247, 2927, 2853, 1740, 1631, 1531, 1365, 1323, 1233, 1036, 878, 800,
721 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C24H30O3N [M+H]
+: 380.2220; gefunden 380.2221.
Schmelzpunkt 97-99 ◦C.
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7.3.4.10 5-Acetyl-O-methyloxim-4-hydroxy[2.2]paracyclophan (87)
Me
NOMe
OH
87
Der ortho-substituierte Oximether 79a (200mg, 0.593mmol, 1Äquiv.) und gemörsertes
K2CO3 (12mg, 0.089mmol, 0.15Äquiv.) wurden in Methanol (1.2mL) vorgelegt und
über Nacht bei Raumtemperatur gerührt. Nach säulenchromatographischer Aufreinigung
(Pentan/Essigester = 9:1) wurde die Zielverbindung 87 als farbloser Feststoff isoliert
(160mg, 0.542mmol, 91%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 10.30 (br s, 1H), 6.96 (dd, J =8.0Hz und 2.0Hz, 1H),
6.60-6.57 (m, 2H), 6.49 (dd, J =8.0Hz und 1.6Hz, 1H), 6.41 (d, J =8.0Hz, 1H),
6.28 (d, J =7.7Hz, 1H), 4.08 (s, 3H), 3.39 (ddd, J =12.6Hz, 10.0Hz und 2.7Hz,
1H), 3.20-3.11 (m, 2H), 3.07-2.98 (m, 2H), 2.93-2.86 (m, 1H), 2.81-2.74 (m, 1H),
2.59-2.52 (m, 1H), 2.17 (s, 3H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 158.0, 154.4, 140.8, 140.0, 137.9, 135.6, 132.5, 132.3,
129.5, 127.9, 127.4, 126.9, 122.2, 62.4, 35.7, 35.0, 33.9, 30.7, 18.2 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 295 ([M]+, 31), 264 (2), 248 (12), 191 (33), 190 (33), 160 (100),
132 (32), 117 (25), 115 (13), 105 (18), 104 (32), 103 (19), 91 (13), 78 (15), 77 (12).
IR (ATR): ν˜ = 3013, 2960, 2926, 2850, 1599, 1411, 1291, 1232, 1051, 1017, 922, 792,
756, 714 cm−1.
CHN-Analyse (C19H21NO2):
Berechnet C 77.26, H 7.17, N 4.74; gefunden C 77.09, H 7.05, N 4.62.
Schmelzpunkt 94-95 ◦C.
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7.3.4.11 5-Acetyl-4-hydroxy[2.2]paracyclophan (88)
Me
O
OH
88
In einer Mikrowellenviole wurden der Oximether 79a (150mg, 0.445mmol, 1.0Äquiv.),
para-Toluolsulfonsäure (153mg, 0.890mmol, 2.0Äquiv.) und Paraformaldehyd (133mg,
4.45mmol, 10Äquiv.) in einem Gemisch aus THF (2mL) undWasser (0.2mL) gelöst. Die
Lösung wurde für 30 Minuten in der Mikrowelle auf 100 ◦C erhitzt und anschließend im
Vakuum eingeengt. Nach säulenchromatographischer Aufreinigung (Pentan/Essigester
= 95:5) wurde die Zielverbindung 88 als gelber Feststoff isoliert (14mg, 0.053mmol,
12%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 12.85 (s, 1H), 6.97 (dd, J =7.8Hz und 1.9Hz, 1H),
6.63 (dd, J =7.9Hz und 1.9Hz, 1H), 6.55 (d, J =7.6Hz, 1H), 6.45 (dd, J =7.9Hz
und 1.9Hz, 1H), 6.32-6.30 (m, 2H), 3.67-3.61 (m, 1H), 3.47-3.40 (m, 1H), 3.25-3.13
(m, 2H), 3.05-2.94 (m, 2H), 2.77-2.70 (m, 1H), 2.61-2.54 (m, 4H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 204.1, 162.3, 142.6, 140.1, 139.6, 137.6, 133.1, 131.8,
131.4, 129.4, 127.5, 127.1, 122.6, 37.5, 35.5, 33.7, 30.9, 30.0 ppm.
Die spektroskopischen Daten stimmen mit denen der Literatur überein.172
7.3.4.12 [2]Paracyclo[2]-2-methyl-(4,7)benzoxazolophan (89)
O
N
Me
89
In einem verschraubbaren Glasgefäß wurde der Oximether 79a (300mg, 0.889mmol,
1.0Äquiv.) in einem Gemisch aus Diethylether (5mL) und konz. Salzsäure (5mL) gelöst
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und die Lösung für 16 Stunden auf 60 ◦C erhitzt. Anschließend wurde die Lösung mit
Essigsester (30mL) verdünnt und mit ges. NaHCO3-Lösung (80mL) und ges. NaCl-
Lösung (20mL) gewaschen. Die organische Phase wurde über MgSO4 getrocknet und im
Vakuum eingeengt. Nach säulenchromatographischer Aufreinigung (Pentan/Essigester =
4:1) wurde das Benzoxazol 89 als cremefarbener Feststoff isoliert (221mg, 0.839mmol,
94%).
1H-NMR (600MHz, CDCl3): δ = 6.57 (d, J =7.8Hz, 1H), 6.55 (d, J =7.8Hz, 1H), 6.46
(dd, J =7.7Hz und 1.5Hz, 1H), 6.42 (dd, J =7.7Hz und 1.4Hz, 1H), 6.19 (dd,
J =7.8Hz und 1.5Hz, 1H), 6.11 (dd, J =7.8Hz und 1.6Hz, 1H), 3.62-3.58 (m,
1H), 3.42-3.38 (m, 1H), 3.00-2.95 (m, 4H), 2.88-2.81 (m, 2H), 2.70 (s, 3H) ppm.
13C-NMR (150MHz, CDCl3): δ = 161.7, 151.1, 143.1, 138.5, 138.0, 132.5, 132.2, 131.9,
129.9, 129.3, 126.6, 124.8, 122.9, 34.4, 33.9, 30.6, 29.7, 14.6 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 263 ([M]+, 38), 160 (11), 159 (100), 130 (16), 104 (24), 89 (9),
78 (6).
IR (KBr): ν˜ = 2924, 2847, 1601, 1568, 1497, 1434, 1388, 1324, 1264, 1193, 1147, 1049,
925, 874, 797, 757, 718, 681 cm−1.
CHN-Analyse (C18H17NO):
Berechnet C 82.10, H 6.51, N 5.32; gefunden C 81.92, H 6.33, N 5.16.
Schmelzpunkt 158-160 ◦C.
7.3.4.13 Umsetzung des Benzoxazolophan 89 mit n-BuLi/PhSSPh
Das Benzoxazolophan 89 (105mg, 0.400mmol, 1Äquiv.) wurde unter Argonatmosphäre
in abs. THF (10mL) vorgelegt und n-BuLi (1.6M in Hexan, 0.5mL, 0.8mmol, 2Äquiv.)
bei -78 ◦C hinzugefügt. Nach 1.5 h wurde PhSSPh (175mg, 0.800mmol, 2.0Äquiv.) im
Argongegenstrom hinzugefügt und die Lösung langsam auf Raumtemperatur erwärmt.
Die organische Phase wurde mit ges. NH4Cl-Lösung (20mL) gewaschen und die wässrige
Phase anschließend mit Et2O (dreimal je 10mL) extrahiert. Die vereinten organischen
Phasen wurden über MgSO4 getrocknet und der erhaltene Feststoff säulenchromatogra-
phisch aufgereinigt (Pentan/Essigester = 9:1). Dabei wurden der Thioether 94a und
der Dithioether 94b getrennt. Der Dithioether 94b wurde als cremefarbener Feststoff
(42mg, 0.088mmol, 22%) und der Thioether 94a als gelber Feststoff (20mg, 0.054mmol,
14%) isoliert.
142
Experimenteller Teil
[2]Paracyclo-2-(phenylthio)methyl[2](4,7)benzoxazolophan (94a)
O
N SPh
94a
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 7.63-7.60 (m, 2H), 7.39-7.34 (m, 2H), 7.28-7.24 (m,
1H), 6.58 (d, J =8.0Hz, 1H), 6.55 (d, J =8.0Hz, 1H), 6.43 (dd, J =7.8Hz und
1.9Hz, 1H), 6.39 (dd, J =7.8Hz und 1.9Hz, 1H), 6.07 (dd, J =7.8Hz und 1.9Hz,
1H), 5.91 (dd, J =7.8Hz und 1.9Hz, 1H), 4.47 (d, J =14.8Hz, 1H), 4.35 (d,
J =14.8Hz, 1H), 3.62-3.56 (m, 1H), 3.40-3.33 (m, 1H), 2.95-2.79 (m, 6H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 161.0, 151.2, 142.7, 138.5, 138.1, 134.9, 132.8, 132.5,
131.9, 130.7, 129.7, 129.5 (2C), 129.2 (2C), 127.1, 126.9, 125.5, 123.2, 34.5, 33.9,
31.0, 30.6, 29.7 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 371 ([M]+, 29), 262 (100), 158 (71), 104 (28), 77 (10).
IR (ATR): ν˜ = 2927, 2852, 1585, 1484, 1438, 1391, 1331, 1254, 1146, 1052, 1023, 947,
877, 800, 735, 678 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C24H22ONS [M+H]
+: 372.1417; gefunden 372.1419.
Schmelzpunkt 112-113 ◦C.
[2]Paracyclo-2-{bis(phenylthio)methyl}[2](4,7)benzoxazolophan (94b)
O
N SPh
SPh
94b
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 7.60-7.57 (m, 2H), 7.46-7.43 (m, 2H), 7.37-7.31 (m,
3H), 7.28-7.25 (m, 3H), 6.58 (s, 2H), 6.44 (dd, J =8.0Hz und 1.7Hz, 1H), 6.40
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(dd, J =8.0Hz und 1.7Hz, 1H), 6.20 (dd, J =8.0Hz und 1.7Hz, 1H), 5.97 (dd,
J =8.0Hz und 1.7Hz, 1H), 5.76 (s, 1H), 3.62-3.55 (m, 1H), 3.47-3.40 (m, 1H),
3.03-2.80 (m, 6H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 161.1, 151.1, 142.3, 138.5, 138.2, 133.3 (2C), 133.2,
133.0, 132.5, 132.4 (2C), 132.0, 131.1, 129.9, 129.2 (2C), 129.1 (2C), 128.7, 128.4,
127.3, 125.8, 123.4, 53.6, 34.5, 34.0, 30.7, 29.7 ppm. (Ein Cq konnte nicht aufgelöst
werden.)
MS (EI): m/z (%) = 479 ([M]+, 8), 370 (91), 266 (100), 109 (31), 104 (43), 78 (13),
77 (12).
IR (ATR): ν˜ = 2931, 1580, 1479, 1437, 1386, 1255, 1141, 1049, 946, 875, 810, 731,
685 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C30H26ONS2 [M+H]
+: 480.1450; gefunden 480.1449.
Schmelzpunkt 143-145 ◦C.
7.3.4.14 1-1-Diphenyl-2([2]paracyclo[2](4’,7’)benzoxazolophan-2’-yl-)ethanol
(95)
O
N Ph
HO Ph
95
Das Benzoxazolophan 89 (120mg, 0.456mmol, 1.0Äquiv.) wurde unter Argonatmosphä-
re in THF (10mL) vorgelegt. n-BuLi (1.6M in Hexan, 0.34mL, 0.55mmol, 1.2Äquiv.)
wurde bei -78 ◦C im Argongegenstrom langsam hinzugefügt. Die orange Lösung wurde
für 2 Stunden bei -78 ◦C gerührt. Anschließend wurde Benzophenon (104mg, 0.570mmol,
1.25Äquiv.) hinzugefügt. Nach Auftauen auf Raumtemperatur wurde mit ges. NH4Cl-
Lösung (10mL) gewaschen und die wässrige Phase mit DCM extrahiert (dreimal je
10mL). Die vereinten organischen Phasen wurden über MgSO4 getrocknet, die Lösung
eingeengt und der erhaltene Feststoff säulenchromatographisch gereinigt (Pentan/Essig-
ester = 9:1). Der Alkohol 95 wurde als farbloser Feststoff isoliert (133mg, 0.299mmol,
66%).
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1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 7.82-7.79 (m, 2H), 7.61-7.58 (m, 2H), 7.42-7.39 (m,
2H), 7.35-7.31 (m, 2H), 7.25-7.21 (m, 2H), 6.52 (s, 2H), 6.40-6.36 (m, 3H), 5.72
(d, J =8.0Hz, 1H), 5.07 (d, J =8.0Hz, 1H), 4.12 (d, J =16.6Hz, 1H), 3.81 (d,
J =16.6Hz, 1H), 3.54-3.49 (m, 1H), 3.41-3.34 (m, 1H), 2.95-2.70 (m, 6H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 162.3, 150.0, 146.3, 146.1, 141.9, 138.5, 137.9, 132.3,
132.3, 131.9, 130.4, 129.7, 128.5 (2C), 128.3 (2C), 127.4, 127.2, 127.1, 125.8 (2C),
125.6 (2C), 125.3, 123.0, 39.8, 34.4, 34.0, 30.5, 29.6 (Ein Cq konnte nicht aufgelöst
werden.) ppm.
MS (EI): m/z (%) = 445 ([M]+, 1), 427 (2), 323 (4), 263 (23), 183 (24), 159 (100),
130 (27), 105 (99), 104 (37), 77 (51).
IR (ATR): ν˜ = 3382, 2929, 1594, 1562, 1494, 1447, 1397, 1262, 1181, 1053, 1016, 876,
752, 697 cm−1.
CHN-Analyse (C31H27NO2):
Berechnet C 83.57, H 6.11, N 3.14; gefunden C 83.24, H 5.81, N 3.01.
Schmelzpunkt 70 ◦C.
7.3.4.15 1,1-Dichlor-2-([2.2]paracyclophan-4’-yl)-O-methyloximethanon (98)
NOMe
Cl
Cl
98
Oximether 69a (200mg, 0.710mmol, 1.0Äquiv.), Pd(OAc)2 (8mg, 0.04mmol,
0.05Äquiv.), Cu(OAc)2 (127mg, 0.710mmol, 1.0Äquiv.) und CaCl2 (311mg, 2.82mmol,
4.0Äquiv.) wurden in AcOH (25mL) vorgelegt und die Lösung für 41 Stunden unter
Rückfluss erhitzt. Anschließend wurde das Reaktionsgemisch mit 20mL Essigester ver-
dünnt und mit NaHCO3-Lösung (fünfmal je 20mL) und NaCl-Lösung (viermal je 20mL)
gewaschen, über NaSO4 getrocknet und im Vakuum eingeengt. Nach säulenchromatogra-
phischer Aufreinigung (Pentan/ Essigester = 19:11) wurde der dichlorierte Oximether
98 als farbloser Feststoff isoliert (68mg, 0.20mmol, 28%).
1H-NMR (600MHz, CDCl3): δ = 7.05 (s, 1H), 6.90 (d, J =7.4Hz, 1H), 6.72 (s, 1H),
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6.63-6.57 (m, 3H), 6.52 (d, J =7.9Hz, 1H), 6.40 (d, J =7.9Hz, 1H,), 4.23 (s, 3H),
3.38-3.34 (m, 1H), 3.23-3.14 (m, 3H), 3.06-2.97 (m, 4H) ppm.
13C-NMR (150MHz, CDCl3): δ = 153.1, 139.6, 139.4, 139.3, 139.0, 135.2, 134.5, 133.5,
132.9, 132.5, 132.1, 131.8, 129.2, 63.1, 61.3, 35.4, 35.2, 35.1, 34.7 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 347 ([M]+, 100), 316 (19), 212 (19), 178 (70), 177 (64), 144 (25),
139 (32), 104 (85), 78 (29), 77 (18).
IR (ATR): ν˜ = 2927, 1590, 1307, 1037, 887, 798, 772, 720, 693 cm−1.
CHN-Analyse (C19H19Cl2NO):
Berechnet C 65.53, H 5.50, N 4.02; gefunden C 65.25, H 5.53, N 3.73.
Schmelzpunkt 111-112 ◦C.
7.3.4.16 5-Acetyl-O-methyloxim-4-methoxy-[2.2]paracyclophan (101)
Me
NOMe
OMe
101
In einem ausgeheizten Schraubgefäß wurden der Oximether 69a (200mg, 0.716mmol,
1.0Äquiv), Pd(OAc)2 (16mg, 0.072mmol, 0.1Äquiv.), K2S2O8 (387mg, 1.432mmol,
2.0Äquiv.) und 250mg Molekularsieb 3Å in trockenem Methanol (7.2mL, dest. über
Molekular Sieb 3Å) vorgelegt und die Lösung für 24 Stunden im verschlossenen Gefäß
bei 100 ◦C gerührt. Nach Abkühlen auf Raumtemperatur wurde die Lösung über Ce-
lite filtriert und im Vakuum eingeengt. Nach säulenchromatographischer Aufreinigung
(Pentan/Essigester = 97:3) wurde die Zielverbindung 101 als farbloser Feststoff isoliert
(39mg, 0.13mmol, 18%).
1H-NMR (600MHz, CDCl3): δ = 6.75 (dd, J =7.9Hz und 1.5Hz, 1H), 6.69 (dd,
J =7.9Hz und 1.5Hz, 1H), 6.65 (dd, J =7.9Hz und 1.9Hz, 1H), 6.60 (dd,
J =7.9Hz und 1.6Hz, 1H), 6.44 (d, J =7.9Hz, 1H), 6.33 (d, J =7.9Hz, 1H), 4.04
(s, 3H), 3.66 (s, 3H), 3.29-3.24 (m, 2H), 3.18-3.13 (m, 1H), 3.11-3.06 (m, 1H),
3.01-2.96 (m, 2H), 2.90-2.85 (m, 1H), 2.82-2.77 (m, 1H), 2.15 (s, 3H) ppm.
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13C-NMR (150MHz, CDCl3): δ = 157.1, 154.6, 140.4, 139.6, 139.3, 136.2, 132.5, 132.3,
131.7, 130.9, 130.7, 130.0, 129.4, 61.7, 61.7, 35.4, 34.6, 33.4, 30.6, 16.8 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 309 ([M]+, 57), 278 (10), 260 (18), 219 (12), 204 (87), 190 (11),
174 (97), 159 (18), 144 (28), 130 (26), 104 (100), 89 (10), 78 (23).
IR (ATR): ν˜ = 2929, 1553, 1457, 1397, 1296, 1241, 1151, 1029, 885, 846, 795, 711 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C20H24O2N [M+H]
+: 310.1802; gefunden 310.1803.
Schmelzpunkt 85-87 ◦C.
7.3.4.17 4-Methoxy-5-N-methoxy[2.2]paracyclophancarboxamid (102)
NHOMe
O
OMe
102
Amid 61 (112mg, 0.400mmol, 1.0Äquiv.), Pd(OAc)2 (5mg, 0.02mmol, 0.05Äquiv.),
K2S2O8 (216mg, 0.800mmol, 2.0Äquiv.) und Molekularsieb 4Å (48mg) wurden in tro-
ckenem Methanol (6.4mL) vorgelegt und 68 Stunden bei 55 ◦C unter Argonatmosphäre
gerührt. Nach Erkalten wurde die Lösung mit DCM aufgenommen und über Kieselgel
filtriert. Die Zielverbindung 102 wurde nach säulenchromatographischer Aufreinigung
(Pentan/Et2O = 3:7) als blassgelber Feststoff erhalten (35mg, 0.11mmol, 28%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 9.24 (s, 1H), 6.81 (d, J =8.1Hz, 1H), 6.73 (dd,
J =8.1Hz und 1.8Hz, 1H), 6.61 (dd, J =8.0Hz und 1.7Hz, 1H), 6.56-6.51 (m,
2H), 6.43 (d, J =7.7Hz, 1H), 3.94 (s, 3H), 3.69 (s, 3H), 3.67-3.61 (m, 1H), 3.25
(ddd, J =11.4Hz, 9.7Hz und 3.7Hz, 1H), 3.16-3.09 (m, 1H), 3.05-2.98 (m, 3H),
2.91-2.83 (m, 1H), 2.80-2.73 (m, 1H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 165.6, 155.9, 143. 3, 139.4, 139.2, 137.8, 132.8, 132.6,
131.6, 131.8, 131.0, 128.7, 125.5, 64.4, 62.2, 34.9, 34.5, 34.0, 30.9 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 311 ([M]+, 59), 280 (56), 265 (34), 235 (42), 206 (23), 192 (19),
176 (100), 161 (68), 146 (18), 131 (44), 118 (18), 104 (67), 91 (14), 89 (18), 78 (22),
77 (28).
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IR (ATR): ν˜ = 3207, 2965, 2925, 2853, 1655, 1561, 1461, 1405, 1243, 1148, 1043, 979,
943, 833, 801, 718 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C19H22O3N [M+H]
+: 312.1594; gefunden 312.1594.
Schmelzpunkt 195-199 ◦C (Zersetzung).
Als Nebenprodukt wurde die Bildung der Ester 67 und 103 beobachtet.
4-Methoxy-5-O-methyl-[2.2]paracyclophancarbonsäureester (103)
OMe
O
OMe
103
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 6.87 (dd, J =7.9Hz und 1.7Hz, 1H), 6.71 (dd,
J =7.9Hz und 1.7Hz, 1H), 6.61-6.51 (m, 3H), 6.33 (d, J =7.7Hz, 1H), 3.88 (s,
3H), 3.72 (s, 3H), 3.32-2.72 (m, 8H) ppm.
13C-NMR (75MHz, CDCl3): δ = 168.1, 157.1, 141.2, 139.5, 139.1, 137.9, 132.4, 132.4,
132.1, 131.4, 130.5, 129.3, 126.1, 62.1, 51.6, 34.8, 34.4, 33.7, 30.4 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 296 ([M]+, 100), 281 (5), 266 (17), 192 (23), 191 (26), 177 (43),
162 (19), 149 (19), 132 (52), 119 (44), 104 (98), 91 (35), 78 (38), 77 (44), 69 (45),
57 (79).
IR (ATR): ν˜ = 2937, 1741, 1562, 1499, 1474, 1433, 1407, 1277, 1192, 1122, 1051, 996,
863, 796, 719, 670 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C19H21O3 [M+H]
+: 297.1485; gefunden 297.1482.
Schmelzpunkt 103-104 ◦C.
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7.3.4.18 N,N-4-Methoxy[2.2]paracyclophancarboxamid (104)
N(OMe)2
O
104
Amid 61 (112mg, 0.400mmol, 1.0Äquiv.), Pd(OAc)2 (5mg, 0.02mmol, 0.05Äquiv.),
PhI(OAc)2 (258mg, 0.800mmol, 2.00Äquiv.) und Molekularsieb 4Å (48mg) wurden in
einem verschraubbaren Reaktionsgefäß in trockenem Methanol (6.4mL) vorgelegt und
die Lösung 20 Stunden bei 55 ◦C unter Argon gerührt. Die erkaltete Lösung wurde mit
DCM aufgenommen und über Kieselgel filtriert. Das Amid 104 wurde nach säulenchro-
matographischer Aufreinigung (Pentan/Et2O = 1:4) als blassoranger Feststoff erhalten
(81mg, 0.26mmol, 65%).
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 6.77-6.73 (m, 2H), 6.65 (dd, J =7.9Hz und 1.8Hz,
1H), 6.56 (s, 2H), 6.51 (d, J =7.7Hz, 1H), 6.38 (d, J =8.0Hz, 1H), 3.70 (s, 6H),
3.55 (ddd, J =11.6Hz, 10.5Hz und 2.1Hz, 1H), 3.34-3.27 (m, 1H), 3.20-2.86 (m,
6H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 174.7, 140.7, 139.6, 139.3, 139.1, 136.1, 135.6, 132.8,
132.5, 132.5, 132.3, 131.1, 131.0, 60.4 (2C), 35.3, 35.2, 35.1, 34.9 ppm.
MS (CI): m/z (%) = 280 ([M]+-OMe, 100), 249 (25), 235 (100), 131 (25), 105 (17).
MS (ESI): m/z (%) = 312 ([M]++H, 81), 280 (100), 248 (13), 105 (5).
IR (ATR): ν˜ = 2979, 2932, 2897, 2854, 1709, 1458, 1436, 1261, 1184, 1163, 1029, 1004,
877, 817, 732, 707 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C19H22O3N [M+H]
+: 312.1594; gefunden 312.1596.
Schmelzpunkt 88-90 ◦C.
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7.3.5 Synthese der 4,7-disubstituierten [2.2]Paracyclophane
7.3.5.1 4-Acetoxy-7-acetylamino[2.2]paracyclophan (86a)
NHAc
AcO
86a
Amid 63 (133mg, 0.500mmol, 1.0Äquiv.) wurde in AcOH (5mL) vorgelegt, PhI(OAc)2
(177mg, 0.550mmol, 1.1Äquiv.) hinzugefügt und die Lösung für 1 Stunde bei Raumtem-
peratur gerührt. Die blassgelbe Lösung wurde anschließend mit Essigester (20mL) auf-
genommen, mit NaHCO3-Lösung (zweimal je 40mL) und ges. NaCl-Lösung (20mL) ge-
waschen und über MgSO4 getrocknet. Nach Säulenchromatographie (DCM/Essigester =
7:3) wurde die Zielverbindung 86a als cremefarbener Feststoff isoliert (108mg,
0.334mmol, 67%). Die analysenreine Probe konnte nach Umkristallisation aus Essigester
als farbloser Feststoff erhalten werden.
1H-NMR (600MHz, DMSO-d6): δ = 9.35 (s, 1H), 6.84 (dd, J =7.9Hz und 1.5Hz, 1H),
6.76 (dd, J =7.9Hz und 1.0Hz, 1H), 6.52 (s, 1H), 6.46 (dd, J =7.9Hz und 1.5Hz,
1H), 6.41 (dd, J =7.9Hz und 1.5Hz, 1H), 6.00 (s, 1H), 3.23 (t, J =11.4Hz, 1H),
3.03-2.94 (m, 4H), 2.91-2.86 (m, 1H), 2.60-2.52 (m, 2H), 2.30 (s, 3H), 2.11 (s,
3H) ppm.
13C-NMR (150MHz, DMSO-d6): δ = 168.8, 167.5, 146.0, 138.9, 138.6, 135.0, 134.3,
132.6, 132.1, 131.0, 129.7, 129.6, 129.1, 128.5, 33.4, 33.0, 32.6, 30.7, 23.5, 20.8 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 323 ([M]+, 78), 281 (100), 238 (9), 219 (32), 177 (84), 135 (30),
107 (23), 104 (22), 78 (7), 77 (5).
IR (ATR): ν˜ = 3281, 2929, 1751, 1664, 1606, 1537, 1494, 1432, 1368, 1310, 1219, 1084,
1013, 921, 883, 805, 715 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C20H22O3N [M+H]
+: 324.1594; gefunden 324.1595.
Schmelzpunkt 212-213 ◦C.
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7.3.5.2 7-Acetylamino-4-methoxy[2.2]paracyclophan (86b)
NHAc
MeO
86b
Amid 63 (133mg, 0.500mmol, 1.0Äquiv.) wurde in Methanol (5mL) vorgelegt und
PhI(OAc)2 (177mg, 0.550mmol, 1.1Äquiv.) hinzugefügt. Die Lösung wurde für 1 Stunde
bei Raumtemperatur gerührt, anschließend auf 0 ◦C gekühlt, der erhaltene Feststoff kalt
abfiltriert und die Lösung verworfen. Die Zielverbindung 86b wurde als farbloser Fest-
stoff isoliert (31mg, 0.10mmol, 20%).
1H-NMR (600MHz, DMSO-d6): δ = 9.19 (br s, 1H), 6.73 (dd, J =7.7Hz und 1.5Hz,
1H), 6.66 (dd, J =7.7Hz und 1.5Hz, 1H), 6.49 (dd, J =7.7Hz und 1.5Hz, 1H),
6.35 (dd, J =7.7Hz und 1.5Hz, 1H), 6.32 (s, 1H), 5.73 (s, 1H), 3.64 (s, 3H), 3.23-
3.13 (m, 2H), 3.00-2.88 (m, 4H), 2.62-2.57 (m, 1H), 2.47-2.42 (m, 1H), 2.06 (s,
3H) ppm.
13C-NMR (150MHz, DMSO-d6): δ = 167.3, 154.7, 138.8, 138.7, 135.2, 132.9, 131.6,
130.2, 129.9, 129.6, 128.8, 125.9, 117.8, 54.2, 33.3, 33.1, 32.5, 30.6, 23.4 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 295 ([M]+, 100), 265 (8), 190 (55), 176 (31), 161 (15), 120 (9), 119
(12), 91 (6), 78 (4), 77 (4).
IR (ATR): ν˜ = 3261, 2928, 2850, 1648, 1593, 1530, 1498, 1367, 1267, 1218, 1099, 1030,
1001, 967, 901, 879, 797, 714, 688 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C19H22O2N [M+H]
+: 296.1645; gefunden 296.1643.
Schmelzpunkt 252-254 ◦C.
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7.3.5.3 7-Acetylamino-4-hydroxy[2.2]paracyclophan (86c)
NHAc
HO
86c
Das para-substituierte [2.2]Paracyclophan 86a (100mg, 0.309mmol) wurde in Dioxan
(2mL) gelöst und konz. Salzsäure (1mL) hinzugefügt. Die Lösung wurde über Nacht
bei Raumtemperatur gerührt und anschließend mit ges. NaHCO3-Lösung neutralisiert.
Nach dem Trocknen der organischen Phase über MgSO4 und Einengen der Lösung im Va-
kuum wurde das Produkt säulenchromatographisch aufgereinigt (DCM/MeOH=19:1).
Das entschützte Hydroxy[2.2]paracyclophan 86c wurde als bräunlicher Feststoff isoliert
(76mg, 0.27mmol, 87%).
1H-NMR (400MHz, DMSO-d6): δ = 9.09 (s, 1H), 8.70 (s, 1H), 6.89 (dd, J =7.7Hz und
1.6Hz, 1H), 6.74 (dd, J =7.8Hz und 1.7Hz, 1H), 6.38 (dd, J =7.8Hz und 1.7Hz,
1H), 6.34 (dd, J =7.8Hz und 1.7Hz, 1H), 6.19 (s, 1H), 5.55 (s, 1H), 3.25-3.17 (m,
1H), 3.12-3.06 (m, 1H), 2.95-2.84 (m, 4H), 2.46-2.33 (m, 2H), 2.04 (s, 3H) ppm.
13C-NMR (100MHz, DMSO-d6): δ = 167.2, 153.2, 138.9, 138.5, 134.9, 132.9, 131.8,
129.7, 129.6, 129.2, 128.6, 124.6, 123.3, 33.4, 33.0, 32.5, 30.7, 23.3 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 281 ([M]+, 100), 177 (98), 176 (42), 135 (72), 107 (81), 104 (70),
91 (10), 78 (20), 77 (17).
IR (ATR): ν˜ = 3361, 3303, 2937, 1650, 1596, 1499, 1406, 1370, 1267, 1191, 1160, 1089,
1007, 899, 878, 799, 714 cm−1.
HRMS (EI): m/z berechnet für C18H19O2N [M]
+: 281.1410; gefunden 281.1411.
Schmelzpunkt 255-257 ◦C.
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7.3.5.4 7-Acetylamino-4-brom[2.2]paracyclophan (86e)
NHAc
Br
86e
Amid 63 (133mg, 0.500mmol, 1.0Äquiv.) wurde in Actonitril (6mL) vorgelegt. Py-
ridinhydrobromid (96mg, 0.60mmol, 1.2Äquiv.) und PhI(OAc)2 (193mg, 0.600mmol,
1.2Äquiv.) wurden nacheinander bei 0 ◦C hinzugefügt und die Lösung für 30 Minu-
ten bei 0 ◦C und weitere 30 Minuten bei Raumtemperatur gerührt. Nach dem Einen-
gen der Lösung und säulenchromatographischer Aufreinigung des erhaltenen Feststoffs
(DCM/Essigester = 92:8) wurde die Zielverbindung 86e als farbloser Feststoff isoliert
(78mg, 0.23mmol, 46%).
1H-NMR (600MHz, DMSO-d6): δ = 9.38 (br s, 1H), 6.99 (d, J =7.9Hz, 1H), 6.79 (d,
J =7.4Hz, 1H), 6.66 (s, 1H), 6.52 (s, 1H) 6.45 (d, J =7.9Hz, 2H), 3.31-3.27 (m,
1H), 3.23-3.19 (m, 1H), 3.05-2.97 (m, 3H), 2.91-2.86 (m, 1H), 2.75-2.70 (m, 1H),
2.62-2.57 (m, 1H), 2.12 (s, 3H) ppm.
13C-NMR (150MHz, DMSO-d6): δ = 167.6, 138.9, 138.6, 138.2, 138.1, 136.8, 134.5,
132.5, 132.0, 129.6, 128.9, 128.5, 121.0, 34.9, 33.0, 32.7 (2C), 23.7 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 345 ([M(81Br)]+, 25), 343 ([M(79Br)]+, 25), 241 (25), 239 (22),
199 (17), 197 (18), 105 (49), 104 (100), 91 (16), 78 (23), 77 (9).
IR (ATR): ν˜ = 3287, 2927, 2854, 1659, 1589, 1512, 1475, 1415, 1367, 1288, 1128, 990,
950, 903, 872, 801, 713, 668 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C18H19ON
79Br [M+H]+: 344.0645; gefunden 344.0645.
Schmelzpunkt 243-245 ◦C (Zersetzung).
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7.3.5.5 [2.2]Paracyclophan-N-acetyl-4,7-benzochinon-4-monoimin (115)
O
NAc
115
Amid 63 (133mg, 0.500mmol, 1.0Äquiv.) wurde in AcOH (5mL) gelöst und PhI(OAc)2
(354mg, 1.10mmol, 2.2Äquiv.) hinzugefügt. Die Lösung wurde für 2.5 Stunden bei
Raumtemperatur gerührt, mit Essigester (20mL) aufgenommen und mit NaHCO3-Lö-
sung (zweimal je 40mL) und NaCl-Lösung (20mL) gewaschen, über MgSO4 getrocknet
und eingeengt. Nach säulenchromatographischer Aufreinigung (Gradient: Pentan/Essig-
ester = 9:1 zu 17:3) wurde das Imin 115 als gelber Feststoff isoliert (75mg, 0.27mmol,
54%).
1H-NMR (600MHz, CDCl3): δ = 7.00 (dd, J =7.4Hz und 1.5Hz, 1H), 6.82 (dd,
J =7.9Hz und 1.5Hz, 1H), 6.75-6.73 (m, 2H), 5.91 (s, 1H), 5.76 (s, 1H), 3.30-
3.20 (m, 2H), 3.13-3.02 (m, 4H), 2.43-2.39 (m, 1H), 2.25-2.20 (m, 4H) ppm.
13C-NMR (150MHz, CDCl3): δ = 186.4, 186.0, 154.5, 150.9, 146.9, 138.8, 138.6, 135.4,
133.3, 132.7, 132.1, 131.4, 128.8, 33.9, 33.7, 30.6, 29.3, 25.5 ppm.
MS (EI): m/z (%) = 279 ([M]+, 94), 237 (75), 220 (18), 208 (55), 194 (27), 175 (26),
146 (28), 115 (12), 104 (100), 91 (13), 78 (20), 77 (10).
IR (ATR): ν˜ = 2941, 1687, 1631, 1589, 1503, 1413, 1354, 1207, 1116, 1093, 979, 887,
801, 734 cm−1.
HRMS (ESI): m/z berechnet für C18H18O2N [M+H]
+: 280.1332; gefunden 280.1334.
Schmelzpunkt 123-126 ◦C.
Als Nebenprodukt wurde [2.2]Paracyclophan-4,7-dion (109) (3mg, 0.01mmol, 2%) iso-
liert.
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O
O
109
1H-NMR (400MHz, CDCl3): δ = 6.86 (dd, J =8.0Hz und 2.0Hz, 2H), 6.74 (dd,
J =8.0Hz und 2.0Hz, 2H), 5.82 (s, 2H), 3.27-3.21 (m, 2H), 3.16-3.02 (m, 4H),
2.35-2.28 (m, 2H) ppm.
13C-NMR (100MHz, CDCl3): δ = 187.5, 149.3, 139.0, 134.8, 133.5, 131.6, 33.6, 28.9 ppm.
Die erhaltenen spektroskopischen Daten sind in Übereinstimmung mit denen der Lite-
ratur.175
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A Abkürzungsverzeichnis
%wt Gewichtsprozent
(CH2O)n para-Formaldehyd
abs. absolutiert
Ac Acetyl
Ac2O Essigsäureanhydrid
AcOH Essigsäure
Äquiv. Äquivalent
AHPC 5-Acetyl-4-hydroxy[2.2]paracyclophan
BINAP 2,2’-Bis(diphenylphosphino)-1,1’-binaphthyl
Boc tert-Butyloxycarbonyl
br breit
Bu Butyl
bzw. beziehungsweise
ca. circa
CI Chemische Ionisation
CVD Chemische Gasphasenabscheidung
d Doublett
dba Dibenzylidenaceton
DBN 1,5-Diazabicyclo(4.3.0)non-5-en
DBPO Dibenzoylperoxid
DCE Dichlorethan
DCM Dichlormethan
DDQ 2,3-Dichlor-5,6-dicyano-1,4-benzochinon
DG dirigierende Gruppe
DMF Dimethylformamid
DMSO Dimethylsulfoxid
dppf 1,1’-Bis(diphenylphosphino)ferrocen
E+ Elektrophil
ee Enantiomerenüberschuss
EI Elektronenstoßionisation
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engl. englisch
ESI Elektrospray-Ionisation
Essigester Essigsäureethylester
Et Ethyl
FG funktionelle Gruppe
FHPC 5-Formyl-4-hydroxy[2.2]paracyclophan
GC-MS Gaschromatographie-Massenspektrometrie
ges. gesättigt
HFIP Hexafluorisopropanol
HPLC Hochleistungsflüssigkeitschromatographie (engl.:
high performance liquid chromatography)
HRMS hochaufgelöste Massenspektrometrie
i -Pr iso-Propyl
Ile Isoleucin
IR Infrarot
kat. katalytisch
konz. konzentriert
M molar (mol/L)
m Multiplett
m-CPBA m-Chlorperbenzoesäure
Me Methyl
MeOH Methanol
MS Molekularsieb
µW Mikrowelleneinstrahlung
NBS N -Bromsuccinimid
n-BuLi n-Butyllithium
n.b. nicht bestimmt
Na(hfacac) Natriumhexafluoracetylacetonat
NMR Kernspinresonanzspektroskopie (engl.: nuclear ma-
gnetic resonance)
NOE Kern-Overhauser-Effekt (engl.: nuclear Overhauser
effect)
Nu Nukleophil
OLED Organische Leuchtdiode
Oxon Kaliummonopersulfat (KHSO5·
1
2
KHSO4·
1
2
K2SO4)
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PTSA p-Toluolsulfonsäure
Ph Phenyl
PHANEPHOS 4,12-Bis(diphenylphosphino)[2.2]paracyclophan
Phe Phenylalanin
PIDA Iodbenzoldiacetat [PhI(OAc)2]
PIFA Iodbenzolditrifluoracetat [PhI(OCOCF3)2]
PivOH Pivalinsäure
PMHS Polymethylhydrosiloxan
ppm chemische Verschiebung (engl.: parts per million)
RT Raumtemperatur
s Singulett
SAMP (S )-1-Amino-2-(methoxymethyl)pyrrolidin
SPhos Dicyclohexylphosphino-2’,6’-dimethoxybiphenyl
t tert oder Zeit
t Triplett
t-BuXPhos 2-Di-tert-butylphosphino-2’,4’,6’-triisopropyl-
biphenyl
TBAF Tetrabutylammoniumfluorid
TFA Trifluoressigsäure
TFBA 2,4,6-Trifluorbenzoesäure
th theoretisch
THF Tetrahydrofuran
TIPS Triisoproylsilyl
TMS Tetramethylsilan oder Trimethylsilyl
Tos p-Toluolsulfonyl
Triglyme 1,2-Bis(2-methoxyethoxy)ethan
Val Valin
vgl. vergleiche
XPhos 2-Dicyclohexylphosphino-2’,4’,6’-triisopropylbi-
phenyl
159
B Kristallstrukturanalysen
B.1 [2]Paracyclo[2](1,4)carbazolophan (25a)
Einkristalle des Carbazols 25a wurden aus einem Gemisch aus Benzol und Pentan bei
Raumtemperatur erhalten. Die aus den Röntgendaten ermittelte Struktur ist in Abbil-
dung 3.5 gezeigt. Die Verbindung kristallisiert in der trigonalen zentrosymmetrischen
Raumgruppe R3¯ mit den Zellkonstanten a = b = 22.6870(6)Å, c = 17.5427(5)Å, einem
Zellvolumen von V = 7819.5(5)Å3 und Z = 18. Die Kristallstruktur des Carbazols 25a
wurde bereits publiziert und für weitere Details dieser Struktur sei an dieser Stelle auf
die Veröffentlichung verwiesen.207 Die kristallographischen Daten sind beim Cambridge
Crystallographic Data Centre unter CCDC-832923 hinterlegt und können dort kostenlos
angefordert werden (www.ccdc.cam.ac.uk/data_request/cif).
B.2 4-Acetoxy-5-acetyl-O-methyloxim-12-brom-
[2.2]paracyclophan (80)
Einkristalle des trisubstituierten [2.2]Paracyclophan 80 wurden aus Essigester bei Raum-
temperatur erhalten. Die aus den Röntgendaten ermittelte Struktur ist in Abbildung 4.5
gezeigt. Die Verbindung kristallisiert in der monoklinen Raumgruppe P21/cmit den Zell-
konstanten a = 7.8042(3)Å, b = 12.0712(4)Å, c = 19.6794(7)Å, α = γ = 90 ◦, β =
90.999(2) ◦, einem Zellvolumen von V = 1853.64(11)Å3 und Z = 4. Die Kristallstruk-
tur dieser Verbindung wurde bereits publiziert und für weitere Details dieser Struktur
sei an dieser Stelle auf die Veröffentlichung verwiesen.208 Die kristallographischen Da-
ten sind beim Cambridge Crystallographic Data Centre unter CCDC-889165 hinterlegt
und können dort kostenlos angefordert werden (www.ccdc.cam.ac.uk/data_request/
cif).
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B.3 4-Acetoxy-7-acetylamino[2.2]paracyclophan
(86a)
Einkristalle des para-substituierten [2.2]Paracyclophans 86a wurden aus Essigester bei
Raumtemperatur erhalten. Die aus der Einkristallröntgenbeugung ermittelte Struktur
ist in vergrößerter Darstellung zusätzlich in Abbildung 5.3 gezeigt.
Kristallographische Daten
Summenformel: C20H21N1O3
Molekulargewicht: 323.39 g/mol
Kristallsystem: monoklin
Raumgruppe: P21/c
Z 4
a 17.1661(8)Å
b 10.4691(5)Å
c 9.8069(5)Å
α 90.00 ◦
β 105.284(2) ◦
γ 90.00 ◦
Zellvolumen: 1700.10(14)Å3
Berechnete Dichte: 1.263 g/cm3
Strahlung: CuKα (1.542Å)
Absorptionskoeffizient: 0.682mm−1
Temperatur: 293K
Gemessene Reflexe: 38420
Unabhängige Reflexe: 2985
hmin→ hmax: -20→ 20
kmin→ kmax: -12→ 12
lmin→ lmax: -11→ 11
Restelektronendichte: -0.199/0.243 e/Å3
Goodness of fit: 1.038
Güteparameter R1: 0.038
Güteparameter wR2: 0.039
C20 C17
O2
O1 C2
C3
C4
C16
O3
C18
C21
N
C5C6C1
C7
C8
C15
C12
C11
C10
C13C14
C9
Atomkoordinaten
Atom x/a y/b z/c
O1 0.07528(5) -0.06706(7) 0.22486(10)
N 0.35999(5) 0.21194(9) 0.40039(11)
C5 0.28601(6) 0.14564(10) 0.34291(12)
O3 0.39486(5) 0.26071(8) 0.19852(9)
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C10 0.28442(8) -0.05312(11) 0.62305(13)
C3 0.20205(7) -0.00593(10) 0.19286(13)
C4 0.27890(7) 0.04844(10) 0.24229(12)
C6 0.22544(6) 0.16481(10) 0.41166(12)
O2 -0.01069(5) 0.09721(8) 0.15087(10)
C1 0.15590(7) 0.08955(10) 0.38275(13)
C12 0.34697(7) -0.13422(11) 0.44685(13)
C2 0.14249(7) 0.01499(10) 0.26120(13)
C17 0.00064(7) -0.01473(11) 0.17145(13)
C11 0.35081(7) -0.06206(10) 0.56817(13)
C18 0.40709(6) 0.26764(10) 0.32731(12)
C13 0.28199(8) -0.21821(11) 0.40283(14)
C9 0.21234(8) -0.11635(11) 0.55799(14)
C14 0.21536(8) -0.20872(11) 0.45728(14)
C7 0.11126(8) 0.06812(12) 0.49517(15)
C21 0.47780(7) 0.34170(12) 0.41595(13)
C20 -0.06168(8) -0.11817(14) 0.14055(16)
C15 0.39921(8) -0.10029(13) 0.34996(14)
C16 0.35049(7) -0.02209(11) 0.21579(12)
C8 0.13189(9) -0.06705(13) 0.57013(17)
H10 0.2863(9) 0.0048(15) 0.6982(18)
H16a 0.3892(9) 0.0355(14) 0.1863(17)
H6 0.2367(8) 0.2216(13) 0.4911(16)
H16b 0.3290(9) -0.0815(14) 0.1418(18)
H11 0.3961(9) -0.0079(15) 0.6055(17)
H9 0.1931(8) -0.0688(14) 0.1231(17)
H 0.3707(8) 0.2262(14) 0.488(2)
H7b 0.1277(8) 0.1322(14) 0.5657(17)
H21c 0.4763(9) 0.3446(16) 0.510(2)
H8b 0.1290(10) -0.0547(16) 0.668(2)
H15a 0.4454(10) -0.0454(16) 0.404(2)
H7a 0.0520(10) 0.0756(14) 0.4568(17)
H13 0.2803(10) -0.2736(17) 0.326(2)
H20b -0.0570(11) -0.1602(18) 0.059(2)
H21b 0.4751(10) 0.4264(17) 0.379(2)
H8a 0.0895(10) -0.1290(16) 0.525(2)
H15b 0.4195(10) -0.1746(18) 0.314(2)
H20c -0.0516(10) -0.1798(18) 0.211(2)
H14 0.1687(9) -0.2591(15) 0.4160(18)
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H20a -0.1152(12) -0.0809(18) 0.128(2)
H21a 0.5271(11) 0.3010(17) 0.408(2)
Thermische Auslenkungsparameter
Atom U11 U22 U33 U12 U13 U23
O1 0.0238(4) 0.0253(4) 0.0382(5) -0.0051(3) -0.0004(3) 0.0026(3)
N 0.0224(5) 0.0256(4) 0.0128(5) -0.0019(3) 0.0044(3) -0.0010(4)
C5 0.0205(5) 0.0212(5) 0.0170(5) 0.0014(4) 0.0032(4) 0.0026(4)
O3 0.0380(5) 0.0340(4) 0.0166(5) -0.0023(3) 0.0094(3) 0.0031(3)
C10 0.0369(7) 0.0266(5) 0.0204(6) 0.0014(5) 0.0091(5) 0.0035(5)
C3 0.0300(6) 0.0211(5) 0.0194(6) 0.0003(4) 0.0009(4) -0.0014(5)
C4 0.0263(6) 0.0237(5) 0.0165(6) 0.0012(4) 0.0046(4) 0.0022(4)
C6 0.0232(6) 0.0210(5) 0.0196(6) 0.0025(4) 0.0049(4) 0.0000(4)
O2 0.0260(4) 0.0318(4) 0.0375(5) 0.0001(3) 0.0029(4) 0.0016(4)
C1 0.0206(6) 0.0242(5) 0.0274(6) 0.0028(4) 0.0057(5) 0.0040(5)
C12 0.0314(6) 0.0282(5) 0.0257(6) 0.0114(5) 0.0041(5) 0.0042(5)
C2 0.0215(6) 0.0211(5) 0.0278(6) -0.0014(4) -0.0002(4) 0.0038(5)
C17 0.0236(6) 0.0337(6) 0.0226(6) -0.0033(5) 0.0042(4) 0.0002(5)
C11 0.0284(6) 0.0266(5) 0.0216(6) 0.0037(5) 0.0027(5) 0.0042(5)
C18 0.0234(5) 0.0216(5) 0.0179(6) 0.0030(4) 0.0070(4) 0.0033(4)
C13 0.0430(7) 0.0238(5) 0.0253(7) 0.0081(5) 0.0019(5) 0.0007(5)
C9 0.0333(6) 0.0285(5) 0.0285(7) -0.0006(5) 0.0095(5) 0.0108(5)
C14 0.0364(7) 0.0226(5) 0.0317(7) -0.0010(5) 0.0008(5) 0.0069(5)
C7 0.0236(7) 0.0338(6) 0.0345(7) -0.0003(5) 0.0108(5) 0.0014(6)
C21 0.0268(6) 0.0313(6) 0.0250(7) -0.0052(5) 0.0088(5) 0.0026(5)
C20 0.0286(7) 0.0399(7) 0.0324(8) -0.0105(6) 0.0043(5) 0.0007(6)
C15 0.0324(7) 0.0426(7) 0.0280(7) 0.0136(6) 0.0094(5) 0.0003(6)
C16 0.0294(6) 0.0287(5) 0.0202(6) 0.0017(5) 0.0080(5) -0.0049(5)
C8 0.0349(7) 0.0385(7) 0.0434(9) -0.0025(5) 0.0188(6) 0.0095(6)
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